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Abstract
T o  s e r v e  w e l l ,  a s  l u m i n e s c e n t  l a b e l s  i n  b i o l o g i c a l  a p p l i c a t i o n s ,  c o m p l e x e s  o f  t h e  
l a n t h a n i d e  i o n s  n e e d  t o  f u l f i l  m a n y  c r i t e r i a ,  i n c l u d i n g  t h e  r e q u i r e m e n t  o f  h i g h  q u a n t u m  
y i e l d s ,  s t a b i l i t y  t o w a r d s  d i s s o c i a t i o n  i n  b i o l o g i c a l  m e d i a  a n d  p r e f e r a b l y ,  e x c i t a t i o n  a t  
w a v e l e n g t h s  o v e r  3 5 0  n m .  H e r e i n ,  a  n u m b e r  o f  a s p e c t s  r e g a r d i n g  t h e  s e n s i t i z a t i o n  o f  
e u r o p i u m ( I I I )  a n d  t e r b i u m ( I I I )  i o n s  a r e  d i s c u s s e d  w i t h  r e s p e c t  t o  t h e  d e s i g n  a n d  
d e v e l o p m e n t  o f  n o v e l  c o m p l e x e s .
T h e  e f f e c t  o f  t h e  a d d i t i o n  o f  a n i o n s  s u c h  a s  f l u o r i d e  a n d  p h o s p h a t e  t o  t h e  E u ( I I I )  a n d  
T b ( I I I )  c o m p l e x e s  o f  a  k n o w n  t r i s ( b i p y r i d y l )  c r y p t a t e ,  a r e  s t u d i e d  w i t h  a  v i e w  t o  g a i n i n g  
a  b e t t e r  u n d e r s t a n d i n g  o f  n o n - r a d i a t i v e  d e a c t i v a t i o n  p a t h w a y s  o f  t h e  l a n t h a n i d e  e x c i t e d  
s t a t e .  E n h a n c e m e n t s  o f  E u 3 +  e m i s s i o n  w i t h i n  t h e  c r y p t a t e  a r e  n o t e d  w h i l s t  w i t h  t h e  T b 3 +  
a n a l o g u e ,  e m i s s i o n  i s  s i g n i f i c a n t l y  r e d u c e d  u p o n  d i s p l a c e m e n t  o f  O H  b y  t h e s e  i o n s .
A  n e w  l i g a n d  b a s e d  o n  a  p o l y a m i n o c a r b o x y l a t e  s t r u c t u r e  w i t h  a  s i n g l e  b i p y r i d y l  
c h r o m o p h o r e  i s  t h e n  r e p o r t e d ,  w h i c h  d i s p l a y s  n i n e - c o o r d i n a t i o n  a r o u n d  t h e  e n c l o s e d  
l a n t h a n i d e  i o n .  T h e  l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  o f  t h e  e u r o p i u m  c o m p l e x  a r e  v e r y  g o o d  b u t  
t h e  t e r b i u m  c o m p l e x  s h o w s  m o r e  c o m p l e x  b e h a v i o u r ,  s u g g e s t i v e  o f  a  b a c k  e n e r g y  
t r a n s f e r  m e c h a n i s m  f r o m  t h e  t e r b i u m  e x c i t e d  s t a t e  t o  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l .  T h e  
d e v e l o p m e n t  o f  l i g a n d s  w i t h  m i x e d  N ,  O  p y r i d o - p h e n o l  c h r o m o p h o r i c  g r o u p s ,  w h i c h  a r e  
e x p e c t e d  t o  b e  b e t t e r  s e n s i t i z e r s  o f  t e r b i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e ,  i s  a l s o  o u t l i n e d . .
F i n a l l y ,  i n  t h e  q u e s t  t o  s e n s i t i z e  e u r o p i u m  u s i n g  l o n g e r  w a v e l e n g t h s ,  a c r i d o n e  i s  
i n c o r p o r a t e d  i n t o  a n  a z a m a c r o c y c l i c  s t r u c t u r e  a n d  l u m i n e s c e n c e  i s  o b s e r v e d  f r o m  t h e  
c o m p l e x e d  E u 3 + . T h e  q u a n t u m  y i e l d  o f  l u m i n e s c e n c e  i s  f o u n d  t o  i n c r e a s e  w i t h  
d e c r e a s i n g  d i s t a n c e  b e t w e e n  t h e  s e n s i t i z e r  a n d  t h e  i o n ,  a n d  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  
c o o r d i n a t i n g  d o n o r  a t o m s .
© Anjum Dadabhoy, 2001
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O v e r  t h e  p a s t  q u a r t e r  o f  a  c e n t u r y ,  t h e r e  h a s  b e e n  a n  i n c r e a s e d  i n t e r e s t  i n  t h e  u s e  o f  
l u m i n e s c e n t  l a b e l s  i n  i m m u n o l o g i c a l  m e t h o d s  f o r  t h e  d e t e r m i n a t i o n  o f  b i o l o g i c a l  
m a t e r i a l s .  ’ F l u o r o i m m i i n o a s s a y  i s  t h e  t e r m  g i v e n  t o  t h e  m e t h o d  i n  w h i c h  r e a g e n t s  a r e  
l a b e l l e d  w i t h  f l u o r e s c e n t  s p e c i e s  a n d  i t  i s  t h e  l u m i n e s c e n c e  e m i t t e d  f r o m  t h i s  l a b e l  w h i c h  
i s  m e a s u r e d  a f t e r  i m m u n o - r e a c t i o n  o f  t h e  s a m p l e .  F l u o r o m e t r i c  l a b e l l i n g  h a s  b e e n  
a p p l i e d  i n  t h e  s c r e e n i n g  f o r  n o v e l  t h e r a p e u t i c  c o m p o u n d s  a n d  h a s  b e c o m e  i n c r e a s i n g l y  
c o m p e t i t i v e  w i t h  t h e  m o r e  t r a d i t i o n a l  r a d i o i m m u n o a s s a y ,  w h i c h  s t i l l  r e m a i n s  t h e  m o s t  
w i d e l y  u s e d  d e s p i t e  i t s  d r a w b a c k s  w i t h  r e s p e c t  t o  r a d i o a c t i v i t y .  H o w e v e r ,  t h e  p o t e n t i a l  o f  
f l u o r o m e t r i c  d e t e r m i n a t i o n  a s  a n  a l t e r n a t i v e  t o  r e p l a c e  r a d i o i s o t o p i c  l a b e l s  h a s  b e e n  
h i n d e r e d  b y  t h e  d e c r e a s e d  s e n s i t i v i t y  o b t a i n e d  w i t h  f l u o r e s c e n c e . 3 T h i s  l i m i t a t i o n  i s  t o  a  
l a r g e  e x t e n t  c a u s e d  b y  b a c k g r o u n d  n o i s e  o r i g i n a t i n g  f r o m  a n y  u n b o u n d  f l u o r o p h o r e  u s e d ,  
i n  a d d i t i o n  t o  f l u o r e s c e n c e  a n d  s c a t t e r i n g  a r i s i n g  f r o m  o t h e r  c o m p o n e n t s  p r e s e n t  i n  t h e  
s a m p l e  b e i n g  m e a s u r e d .  S o ,  b e f o r e  f l u o r o m e t r y  c a n  r e p l a c e  r a d i o i s o t o p i c  l a b e l l i n g  i n  
h i g h  s e n s i t i v i t y  i m m u n o a s s a y s ,  t h e  s p e c i f i c  s i g n a l  h a s  s o m e h o w  t o  b e  s e p a r a t e d  f r o m  t h e  
b a c k g r o u n d  i n t e r f e r e n c e ,  o r  t h e  s i g n a l  h a s  t o  b e  s p e c i f i c a l l y  a m p l i f i e d  s o  a s  t o  i m p r o v e  
t h e  s i g n a l - t o - n o i s e  r a t i o .  T h i s  i s  w h e r e  t h e  u s e  o f  l a n t h a n i d e  c o m p l e x e s  a s  l u m i n e s c e n t  
l a b e l s  h a s  l e a d  t o  a  n e w  g e n e r a t i o n  o f  f l u o r o i m m u n o a s s a y .
T h e  l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  o f  t h e  c h e l a t e s  o f  s o m e  l a n t h a n i d e  i o n s ,  i n  p a r t i c u l a r  E u 3 + , 
S m 3 + , T b 3 +  a n d  D y 3 + , w h i c h  i n c l u d e  n a r r o w  b a n d e d  e m i s s i o n  l i n e s ,  l o n g  S t o k e s ’ s h i f t s  
a n d  r e l a t i v e l y  l o n g  l i f e t i m e s  i n  t h e  o r d e r  o f  m i c r o -  t o  m i l l i - s e c o n d s ,  h a v e  m a d e  t h e m  
u n i q u e  l a b e l s  f o r  t i m e - r e s o l v e d  f l u o r o i m m u n o a s s a y . 4
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T h e  t e r v a l e n t  l a n t h a n i d e s  i o n s  ( e x c e p t  L a  a n d  L u )  c o m p r i s e  a  p a r t i a l l y  f i l l e d  4 f n  e l e c t r i c  
c o n f i g u r a t i o n ,  i n  w h i c h  t h e  e l e c t r o n s  i n  t h e  4 f  o r b i t a l s  a r e  l a r g e l y  s h i e l d e d  f r o m  t h e  
e n v i r o n m e n t  b y  t h e  o u t e r  5 s  a n d  5 p  s h e l l s  a n d  h e n c e  a r e  m i n i m a l l y  i n v o l v e d  i n  b o n d i n g .  
A s  a  r e s u l t  o f  t h i s  s h i e l d i n g  e f f e c t ,  t h e  l i g a n d  f i e l d  s p l i t t i n g  o f  t h e  ^ o r b i t a l s  i s  r a r e l y  m o r e  
t h a n  a  f e w  h u n d r e d  c m " 1 a n d  c o n s e q u e n t l y  t h e  e m i s s i o n  l i n e s  a r e  r e l a t i v e l y  s h a r p . 5
H o w e v e r ,  t h e  i n t r a c o n f i g u r a t i o n a l  4 f  t r a n s i t i o n s  a r e  p a r i t y  f o r b i d d e n  r e s u l t i n g  i n  v e r y  
w e a k  a b s o r p t i o n s  f o r  t h e  ‘b a r e ’ l a n t h a n i d e  i o n s ,  w i t h  m o l a r  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t s  ( s )
u s u a l l y  n o  h i g h e r  t h a n  1 0  d m 3  m o l " 1 c m ' 1 . S e n s i t i z e d  e m i s s i o n  r e f e r s  t o  t h e  u s e  o f  a  
c h r o m o p h o r i c  g r o u p  a s  a n  e n e r g y  d o n o r ,  w h i c h  i t s e l f  a b s o r b s  l i g h t  a n d  t h e n  t r a n s f e r s  t h i s  
e n e r g y  t o  a  l o c a l i z e d  a c c e p t o r  l a n t h a n i d e  i o n ;  6  t h e  e x c i t e d  l a n t h a n i d e  i o n  c a n  t h e n  r e l a x  
t o  i t s  g r o u n d  s t a t e  w i t h  t h e  e m i s s i o n  o f  a  p h o t o n  { F i g u r e  1 ) .  T h e  l i g a n d s  u s e d  a s  
s e n s i t i z e r s  c a n  b e  p r e s e n t  i n  s o l u t i o n  e i t h e r  d i r e c t l y  c o - o r d i n a t e d  t o  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  o r  
c o v a l e n t l y  a t t a c h e d  t o  a n  o r g a n i c  l i g a n d  w h i c h  a l s o  b i n d s  t h e  l a n t h a n i d e  i o n .
Fluor, •' /  Phosph. 
f  /
F i g u r e  1 :  R e p r e s e n t a t i o n  o f  s e n s i t i z e d  l a n t h a n i d e  e m i s s i o n
T h e  s e n s i t i z e d  l u m i n e s c e n c e  o f  l a n t h a n i d e  c h e l a t e s  i s  d e p i c t e d  b y  t h e  J a b l o n s k i  d i a g r a m  
i n  F i g u r e  2  7  a n d  i s  b a s e d  o n  t h e  i n i t i a l  a b s o r p t i o n  o f  a  p h o t o n  o f  l i g h t  b y  a  c h r o m o p h o r i c  
g r o u p ,  t o  p r o m o t e  a n  e l e c t r o n  t o  a  v i b r a t i o n a l  l e v e l  o f  i t s  f i r s t  e x c i t e d  s i n g l e t  s t a t e  ( S i ) .  8 
T h e  c h r o m o p h o r e  t h e n  r a p i d l y  u n d e r g o e s  i n t e r n a l  c o n v e r s i o n  t o  l o w e r  v i b r a t i o n a l  l e v e l s ,  
t h e n  i t  i s  f a c e d  w i t h  t w o  p a t h w a y s ;  e i t h e r  t h e  e x c i t e d  s i n g l e t  s t a t e  m a y  d e a c t i v a t e  t o  t h e  
g r o u n d  s t a t e  ( S i — » S o )  b y  t h e  e m i s s i o n  o f  a  p h o t o n  o f  l i g h t  ( f l u o r e s c e n c e ) ,  o r  t h e  m o l e c u l e
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m a y  u n d e r g o  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  ( I S C )  f r o m  t h e  s i n g l e t  t o  t h e  t r i p l e t  s t a t e  ( T i )  w i t h  t h e  
p r o m o t e d  e l e c t r o n  u n d e r g o i n g  a  s p i n  i n v e r s i o n .  U p o n  u n d e r g o i n g  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g ,  
i n t e r n a l  c o n v e r s i o n  a g a i n  a l l o w s  t h e  l i g a n d  t o  r e a c h  t h e  l o w e s t  v i b r a t i o n a l  l e v e l  i n  i t s  
e x c i t e d  e l e c t r o n i c  s t a t e .  F r o m  t h i s  s t a t e ,  o n e  o f  t w o  c h o i c e s  p r e s e n t  t h e m s e l v e s .  T h e  
t r i p l e t  e x c i t e d  s t a t e  c a n  r e t u r n  t o  t h e  g r o u n d  s t a t e  b y  m e a n s  o f  a  s p i n - f o r b i d d e n  t r a n s i t i o n  
( T i — > S o ) ,  g i v i n g  r i s e  t o  a  t y p i c a l  l o n g - l i v e d  m o l e c u l a r  p h o s p h o r e s c e n c e .
00>-4
<o
a
W
F i g u r e  2 :  J a b l o n s k i  d i a g r a m  r e p r e s e n t i n g  t h e  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s e s  
l e a d i n g  t o  s e n s i t i s e d  l a n t h a n i d e  e m i s s i o n .
A l t e r n a t i v e l y ,  t h e  m o l e c u l e  m a y  u n d e r g o  e n e r g y  t r a n s f e r  ( E T )  t o  a  r e s o n a n c e  l e v e l  o f  t h e  
l a n t h a n i d e  i o n ,  r e s u l t i n g  i n  t h e  p r o m o t i o n  o f  o n e  o f  i t s  e l e c t r o n s  t o  a n  e x c i t e d  4 f  s t a t e .  
A f t e r  l o s s  o f  e x c e s s  e n e r g y  v i a  v i b r a t i o n a l  r e l a x a t i o n  a n d  i n  t h e  a b s e n c e  o f  a n y  
c o m p e t i t i v e  ‘ d a r k ’ p r o c e s s e s ,  t h e  l u m i n e s c e n t  s t a t e  c a n  r e l a x  t o  t h e  g r o u n d  s t a t e  w i t h  a n  
i o n - s p e c i f i c  e m i s s i o n  o f  a  p h o t o n .  T h i s  e n e r g y  a b s o r p t i o n - t r a n s f e r - e m i s s i o n  m e c h a n i s m  
i s  a n  o v e r a l l  c a s c a d i n g  e f f e c t ,  w i t h  t h e  i n i t i a l  a b s o r p t i o n  o f  a  h i g h e r  e n e r g y  p h o t o n  b y  t h e  
c h r o m o p h o r e  r e s u l t i n g  i n  t h e  e m i s s i o n  o f  a  l o w e r  e n e r g y  p h o t o n  o f  l i g h t  f r o m  t h e  i o n ,  a s  
a  r e s u l t  o f  l o s s e s  t h r o u g h  i n t e r n a l  c o n v e r s i o n  a n d  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  p r o c e s s e s .  H e n c e ,  
S t o k e s ’ s h i f t s  o f  l a n t h a n i d e  c o m p l e x e s  a r e  t y p i c a l l y  l a r g e  w i t h  t h e  w a v e l e n g t h  o f  t h e  
e m i t t e d  l i g h t  l y i n g  a s  m u c h  a s  2 0 0 - 3 0 0  n m  l o n g e r  t h a n  t h a t  o f  t h e  e x c i t a t i o n  l i g h t  u s e d .
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I n  w a t e r ,  l a n t h a n i d e  i o n s  g e n e r a l l y  e x h i b i t  l o w  e m i s s i o n  q u a n t u m  y i e l d s  s i n c e  t h e  d e c a y  
o f  t h e  e x c i t e d  s t a t e s  i s  m a i n l y  g o v e r n e d  b y  d a r k ,  n o n - r a d i a t i v e  t r a n s i t i o n s .  W h e n  s o l v e n t s  
c o n t a i n i n g  O H  o s c i l l a t o r s  ( o r  N - H  a n d  C - H  t o  s o m e  e x t e n t )  a r e  c o o r d i n a t e d  t o  l a n t h a n i d e  
i o n s ,  e f f i c i e n t  n o n - r a d i a t i v e  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  e x c i t e d  s t a t e  c a n  t a k e  p l a c e  v i a  w e a k  
v i b r o n i c  c o u p l i n g  w i t h  t h e  v i b r a t i o n a l  s t a t e s  o f  t h e  O - H  o s c i l l a t o r s .  9 ’ 1 0  T h e  r e s u l t  i s  t h a t  
t h e  l u m i n e s c e n c e  o f  f r e e  l a n t h a n i d e  i o n s  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n  i s  v e r y  w e a k  a n d  d i f f i c u l t  t o  
d e t e c t  ( a l s o  a  r e s u l t  o f  l o w  e ) .  H o w e v e r ,  i f  t h e  O - H  o s c i l l a t o r s  a r e  r e p l a c e d  b y  l o w e r
f r e q u e n c y  O - D  o s c i l l a t o r s ,  t h e  v i b r o n i c  d e a c t i v a t i o n  p a t h w a y  b e c o m e s  m u c h  l e s s  
e f f i c i e n t ,  a n d  l u m i n e s c e n c e  w i l l  i n c r e a s e .
T h e  O - H  o s c i l l a t o r s  a c t  i n d e p e n d e n t l y ,  a n d  t h e  o v e r a l l  e f f e c t  o f  r a d i a t i o n l e s s  d e a c t i v a t i o n  
i s  a d d i t i v e  w i t h  r e s p e c t  t o  t h e  n u m b e r  o f  O H  o s c i l l a t o r s  i n  t h e  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  o f  t h e  
m e t a l  i o n .  R e l a t e d  t o  t h i s ,  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  e x c i t e d  s t a t e  a l s o  d e c r e a s e s  p r o p o r t i o n a l l y  
t o  a n  i n c r e a s e d  n u m b e r  o f  O - H  o s c i l l a t o r s .  H e n c e ,  i t  i s  d e s i r a b l e  t o  s a t u r a t e  t h e  
c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  a r o u n d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  b y  m e a n s  o f  a  s t a b l e  c h e l a t e  s o  t h a t  w a t e r  
m o l e c u l e s  a r e  n o t  r e q u i r e d  t o  c o m p l e t e  a n y  u n o c c u p i e d  c o o r d i n a t i o n  s i t e s ,  t h e r e b y  
o p t i m i s i n g  q u a n t u m  y i e l d s  a n d  l i f e t i m e s .
Delay Counting (gate) New
time time cycle
F i g u r e  3 :  T i m e  r e s o l u t i o n  o f  l o n g - l i v e d  l u m i n e s c e n c e
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R e c a l l i n g  t h e  p r o b l e m s  d e s c r i b e d  e a r l i e r  w i t h  c o n v e n t i o n a l  f l u o r o i m m u n o a s s a y s ,  t h e  
d e v e l o p m e n t  o f  s y s t e m s  t h a t  e n a b l e  l a n t h a n i d e s  o r  t h e i r  c h e l a t e s  t o  b e  u s e d  a s  l a b e l s ,  h a s  
f i n a l l y  a l l o w e d  t i m e - r e s o l v e d  f l u o r o m e t r y  t o  b e  u t i l i z e d  i n  i m p r o v i n g  a s s a y  
s e n s i t i v i t i e s .  n ’ 12, 13 I n  t i m e - r e s o l v e d  f l u o r o m e t r y ,  t h e  s i g n a l  f r o m  t h e  l a b e l  i s  
d i s t i n g u i s h e d  f r o m  t h e  i n t e r f e r i n g  b a c k g r o u n d  b y  t e m p o r a l  r e s o l u t i o n .  S i n c e  l a n t h a n i d e  
l u m i n e s c e n c e  l a s t s  s e v e r a l  o r d e r s  o f  m a g n i t u d e  l o n g e r  t h a n  t h a t  o f  m o s t  c o n v e n t i o n a l  
f l u o r e s c e n c e  p r o c e s s e s ,  s e t t i n g  a  d e l a y  b e t w e e n  t h e  e x c i t a t i o n  p u l s e  a n d  t h e  m e a s u r e m e n t  
o f  t h e  l a n t h a n i d e  e m i s s i o n ,  m i n i m i z e s  t h e  i n t e r f e r e n c e  a r i s i n g  f r o m  t h e  f l u o r e s c e n c e  o f  
b i o l o g i c a l  m a t e r i a l s  a n d  f r o m  a n y  o t h e r  c o m p o n e n t s  i n  t h e  s a m p l e  { F i g u r e  J ) .
T h e  h i g h  s e n s i t i v i t y  o f  t i m e - r e s o l v e d  f l u o r o m e t r y  s t e m s  f r o m  t h e  u n i q u e  l u m i n e s c e n c e  
p r o p e r t i e s  o f  l a n t h a n i d e  c h e l a t e s  w h i c h  a l l o w s  t h e i r  c l e a r  d i s t i n c t i o n  f r o m  b a c k g r o u n d  
n o i s e  o n  t h e  b a s i s  o f  t i m e  a s  w e l l  a s  o n  e m i s s i o n  w a v e l e n g t h .  E s s e n t i a l l y ,  t h e  s i g n a l  
e m i t t e d  i s  m e a s u r e d  a g a i n s t  a  d a r k  b a c k g r o u n d ,  p e r m i t t i n g  h i g h  s e n s i t i v i t i e s  t o  b e  
a c h i e v e d  e v e n  w i t h  r e l a t i v e l y  w e a k  s i g n a l  s t r e n g t h s .  T h e r e  a r e  t w o  m a i n  t y p e s  o f  t i m e -  
r e s o l v e d  f l u o r o i m m u n o a s s a y s  b a s e d  o n  l a n t h a n i d e  c o m p l e x e s :  t h e s e  a r e  t h e  d i s s o c i a t i o n -  
e n h a n c e d  l a n t h a n i d e  f h i o r o i m m u n o a s s a y  ( D E L F I A ® )  1 4  a n d  t h e  C y b e r F l u o r
f l u o r o  i m m u n o a s s a y .  1 5  
D E L F I A
I n  t h e  d e s i g n  o f  D E L F I A  t e c h n o l o g y ,  n o  a t t e m p t  h a s  b e e n  m a d e  t o  b u i l d  f l u o r e s c e n t  
p r o p e r t i e s  i n t o  t h e  l a b e l l i n g  r e a g e n t s  -  i n s t e a d  t h e  s t r u c t u r e s  a r e  o p t i m i z e d  t o  h a v e  
m i n i m a l  a r o m a t i c  s t r u c t u r e  t o  k e e p  t h e  h y d r o p h i l i c  p r o p e r t i e s  a s  h i g h  a s  p o s s i b l e .  S o  a s  
t o  o v e r c o m e  t h e  p r o b l e m  o f  t r y i n g  t o  c o m b i n e  s t r o n g  l i g h t - a b s o r p t i o n  a n d  e n e r g y  t r a n s f e r  
p r o p e r t i e s  w i t h  s t r o n g  c h e l a t i n g  c a p a c i t y ,  t h e  i d e a  o f  s e p a r a t i n g  t h e  c h e l a t i n g  f u n c t i o n  
f r o m  t h a t  o f  t h e  s e n s i t i z a t i o n  s t e p  c a m e  a b o u t .  C o m m e r c i a l  k i t s  c o n t a i n  t w o  t y p e s  o f  
l a n t h a n i d e  c o m p l e x i n g  a g e n t :  f i r s t ,  a  s t r o n g  c h e l a t o r  t o  i n i t i a l l y  b i n d  t h e  l a n t h a n i d e  t o  o n e  
o f  t h e  i m m u n o c o m p o n e n t s  i n  i t s  n o n - l u m i n e s c e n t  f o r m  a n d ,  s e c o n d ,  a n  e f f i c i e n t  
s e n s i t i z e r  t o  f o r m  a  s t r o n g l y  l u m i n e s c e n t  l a n t h a n i d e  c o m p l e x  a f t e r  i m m u n o r e a c t i o n .
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I n  a  t y p i c a l  p r o c e d u r e ,  o n e  o f  t h e  s p e c i f i c  b i n d i n g  r e a g e n t s  i s  i m m o b i l i z e d  o n  a  s o l i d
s p e c i f i c  b i n d i n g  r e a g e n t  l a b e l l e d  w i t h  a  n o n - l u m i n e s c e n t  l a n t h a n i d e  c h e l a t e  s u c h  a s  
i s o t h i o c y a n a t o p h e n y l - E D T A - e u r o p i u m  1  i s  a l l o w e d  t o  r e a c t  w i t h  t h e  i m m o b i l i z e d  
a n a l y t e .  1  i s  a  b i f u n c t i o n a l  a g e n t  w i t h  r e s p e c t  t o  t h e  s t r u c t u r e  c o n t a i n i n g  b o t h  a  r e a c t i v e  
g r o u p  i n  t h e  i s o t h i o c y a n a t e  f u n c t i o n  f o r  b i o c o n j u g a t i o n ,  i n  a d d i t i o n  t o  a  s t a b l e  l a n t h a n i d e  
c h e l a t i n g  m o i e t y  i n  t h e  p o l y c a r b o x y l a t e  g r o u p .
A f t e r  w a s h i n g  p r o c e d u r e s  t o  r e m o v e  a n y  u n b o u n d  r e a g e n t ,  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  i s  
d i s s o c i a t e d  f r o m  t h e  n o n - l u m i n e s c e n t  c h e l a t e  b y  t h e  a d d i t i o n  o f  e n h a n c e m e n t  s o l u t i o n ,  
w h i c h  c o n s i s t s  o f ;
a c i d i c  b u f f e r  -  o n  l o w e r i n g  t h e  p H  t o  a r o u n d  3 ,  t h e  s t a b i l i t y  o f  t h e  p o l y c a r b o x y l a t e  
l a n t h a n i d e  c h e l a t e  i s  d e c r e a s e d  a n d  t h e  l a n t h a n i d e  i s  r e l e a s e d  i n t o  s o l u t i o n .
s u p p o r t  s u c h  a s  a  m u l t i - t i t r a t i o n  p l a t e  a n d  r e a c t e d  w i t h  a n  a n a l y t e  (F i g u r e  4 ) .  A  s e c o n d
1
P - N T A  -  t h e  f r e e d  l a n t h a n i d e  i o n  i s  c o m p l e x e d  b y  t h e  s e c o n d  l i g a n d ,  w h i c h  i s  u s u a l l y  a  
P - d i k e t o n a t e  s u c h  a s  2 - n a p h t h o y l t r i f l u o r o a c e t o n e  2 ,  t o  f o r m  a  h o m o g e n e o u s  a n d  h i g h l y  
l u m i n e s c e n t  c o m p l e x .
General Introduction Chapter 1
T O P O  -  t r i - « - o c t y l p h o s p h i n e  o x i d e  r e p l a c e s  w a t e r  m o l e c u l e s  f r o m  t h e  i n n e r  s p h e r e  o f  t h e  
c h e l a t e  t o  f o r m  E u ( 2 - N T A ) 3 ( T O P O ) 2 - 3 ,  i m p r o v i n g  t h e  c h e l a t e  m o v e m e n t  i n t o  m i c e l l e s ,  
e n h a n c i n g  l u m i n e s c e n c e  a n d  p r o l o n g i n g  d e c a y  t i m e s .
T r i t o n  X - 1 0 0  -  t h i s  d e t e r g e n t  s o l u b i l i z e s  t h e  c o m p o n e n t s  a n d  t h e  f o r m e d  c h e l a t e s ,  t h e r e b y  
o p t i m i z i n g  c o n d i t i o n s  f o r  l u m i n e s c e n c e .
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I n  g e n e r a l ,  D E L F I A  r e a g e n t s  a r e  s u i t a b l e  f o r  h i g h l y  s e n s i t i v e  e n d - p o i n t  m e a s u r e m e n t s  i n  
h e t e r o g e n e o u s  a s s a y s  w h e r e  s e p a r a t i o n  s t e p s  a r e  r e q u i r e d ,  s u c h  a s  t h o s e  f o r  t h e  d e t e c t i o n  
o f  p r o t e i n - p r o t e i n  b i n d i n g  a s  w e l l  a s  f o r  i m m u n o a s s a y s .  A d v a n c e s  i n  t h i s  a r e a  h a v e  l e a d  
t o  t h e  d e v e l o p m e n t  o f  m u l t i - l a b e l  a s s a y s  f o r  m e a s u r i n g  t w o  o r  m o r e  a n a l y t e s  f r o m  t h e  
s a m e  s a m p l e ,  w h e r e b y  a n  a p p r o p r i a t e  c h o i c e  o f  i n t e r f e r e n c e  f i l t e r s  i n  a d d i t i o n  t o  t e m p o r a l  
r e s o l u t i o n ,  a l l o w s  t h e  e m i s s i o n s  o f  u p  t o  f o u r  d i f f e r e n t  l a n t h a n i d e  i o n s  t o  b e  s p e c t r a l l y  
r e s o l v e d .  1 6
A s  t h e  c h e m i c a l  p r o p e r t i e s  o f  t h e  l a n t h a n i d e s  a r e  q u i t e  s i m i l a r  w i t h  r e s p e c t  t o  c h e l a t e  
f o r m a t i o n ,  t h e  b i f u n c t i o n a l  l a b e l l i n g  r e a g e n t s  o r i g i n a l l y  o p t i m i z e d  f o r  u s e  w i t h  E u 3 +  c a n  
b e  u s e d  f o r  l a b e l l i n g  w i t h  o t h e r  l a n t h a n i d e  i o n s  t o o .  E a c h  o f  t h e  f o u r  c o m m o n l y  u s e d  
l a n t h a n i d e  i o n s ,  E u 3 + , T b 3 + , S m 3 +  a n d  D y 3 + , p r o d u c e  t h e i r  t y p i c a l  l u m i n e s c e n c e  w i t h  w e l l -  
s e p a r a t e d  m a i n  e m i s s i o n  l i n e s  ( 6 1 3 ,  5 4 5 ,  6 4 3  a n d  5 7 5  n m  r e s p e c t i v e l y ) .  I n  a d d i t i o n ,  t h e y  
h a v e  t h e i r  t y p i c a l  d e c a y  t i m e s  r a n g i n g  f r o m  m i l l i s e c o n d  o r d e r  a s  i n  t h e  c a s e  f o r  e u r o p i u m  
a n d  t e r b i u m ,  t h r o u g h  t e n s  o f  m i c r o s e c o n d s  f o r  s a m a r i u m ,  t o  j u s t  o n e  m i c r o s e c o n d  i n  t h e  
c a s e  o f  d y s p r o s i u m ,  t h e r e b y  a l l o w i n g  s i g n a l  s p i l l - o v e r  t o  b e  c o n s i d e r a b l y  d e c r e a s e d .  
E u 3 +  a n d  S m 3 +  i n  p a r t i c u l a r  h a v e  b e e n  s u c c e s s f u l l y  p a i r e d  t o g e t h e r  u n d e r  D E L F I A  
c o n d i t i o n s  w i t h  t h e  P - d i k e t o n e  2 ,  w h i c h  h a s  i t s  e x c i t e d  t r i p l e t  l e v e l  a t  a  s u i t a b l e  l e v e l  f o r
E u 3 +  a n d  S m 3 +  e x c i t a t i o n ,  i n  d u a l - l a b e l l e d  T R F  a s s a y s  a n d  a r e  r o u t i n e l y  u s e d  i n  c l i n i c a l  
l a b o r a t o r i e s .
C y b e r  F l u o r
A n o t h e r  c o m m o n  m e t h o d  f o r  p e r f o r m i n g  h e t e r o g e n e o u s  a s s a y s  e m p l o y s  a  l u m i n e s c e n t  
l a n t h a n i d e  c h e l a t e  a s  a  l a b e l .  I n s t e a d  o f  m e a s u r i n g  t h e  l u m i n e s c e n c e  o f  r e l e a s e d  
l a n t h a n i d e  i o n s  i n  t h e  e n h a n c e m e n t  s o l u t i o n ,  t h e  l u m i n e s c e n c e  f r o m  t h e  l a b e l  i s  d i r e c t l y  
d e t e c t e d  f r o m  t h e  s u r f a c e  o f  t h e  s o l i d  s u p p o r t .  T h e  s u c c e s s  o f  t h i s  a p p r o a c h  l i e s  i n  
f i n d i n g  a  s u i t a b l e  e u r o p i u m  c h e l a t o r  t h a t  b o t h  f o r m s  l d n e t i c a l l y  s t a b l e  c o m p l e x e s  o n  t h e  
l u m i n e s c e n c e  t i m e s c a l e  a n d  a l s o  a c t s  a s  a n  e f f i c i e n t  s e n s i t i z e r .  1 7  T h e  C y b e r F l u o r  s y s t e m
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e m p l o y s  4 , 7 - b i s ( c h l o r o s u l f o n y l p h e n y l ) - 1 , 1 0 - p h e n a n t h r o l i n e - 2 , 9 - d i c a r b o x y l i c  a c i d
( B C P D A )  3  a s  t h e  d u a l - f u n c t i o n a l  l i g a n d .
3
T h e  c h e l a t i n g  s i t e  o f  t h e  l u m i n e s c e n t  l a b e l  c o n s i s t s  o f  t w o  c a r b o x y l  g r o u p s  a n d  t w o  
h e t e r o a r o m a t i c  n i t r o g e n s ,  a n d  t h e  l i g a n d  f o r m s  a  1 : 1  c o m p l e x  w i t h  E u 3 + . T h e  c a r b o x y l  
g r o u p s  a r e  p a r t i c u l a r l y  i m p o r t a n t  a s  t h e y  a l l o w  s t a b l e  b i n d i n g  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  b o t h  
i n  a q u e o u s  s o l u t i o n  a n d  w h e n  a  B C P D A - l a b e l l e d  p r o t e i n  i s  i m m o b i l i z e d  o n  a  s o l i d  
s u r f a c e ,  a s  i n  h e t e r o g e n e o u s  a s s a y  c o n f i g u r a t i o n .  B C P D A  a l s o  h a s  t w o  s u l f o n y l  c h l o r i d e  
g r o u p s  t h r o u g h  w h i c h  i t  c a n  b e  c o v a l e n t l y  b o u n d  t o  p r o t e i n s ;  t h e  S O 2C I  g r o u p s  r e a c t  
p r i m a r i l y  w i t h  t h e  a m i n o  g r o u p s  o f  t h e  p r o t e i n  t o  b e  l a b e l l e d ,  u n d e r  r e l a t i v e l y  m i l d  
c o n d i t i o n s .
A  t y p i c a l  a s s a y  p r o c e d u r e  c o n s i s t s  o f  i m m u n o r e a c t i o n  o f  a n  i m m o b i l i z e d  s p e c i f i c  b i n d i n g  
a g e n t  w i t h  a n  a n a l y t e ,  f o l l o w e d  b y  a d d i t i o n  o f  a  s p e c i f i c  b i n d i n g  a g e n t  c o n j u g a t e d  w i t h  a  
l u m i n e s c e n t  e u r o p i u m  c h e l a t e  ( F i g u r e  5 ) .  T h e  m i c r o t i t r e  p l a t e s  a r e  t h e n  w a s h e d  a n d  
i n c u b a t e d  w i t h  a  w o r k i n g  r e a g e n t  c o n t a i n i n g  B C P D A - E u 3 +  l a b e l l e d  s p e c i f i c  b i n d i n g  
a g e n t .  A f t e r  w a s h i n g  a n d  d r y i n g  p r o c e d u r e s  ( t o  r e m o v e  c o o r d i n a t e d  w a t e r  a n d  t o  
m a x i m i z e  l i g h t  e m i s s i o n ) ,  t h e  s u r f a c e  l u m i n e s c e n c e  o f  t h e  l a b e l s  i s  m e a s u r e d .
O v e r a l l ,  t h e  C y b e r F l u o r  s y s t e m  i s  l e s s  s e n s i t i v e  i n  c o m p a r i s o n  t o  t h e  D E L F I A  s y s t e m .  
T h i s  i s  i n  p a r t  d u e  t o  t h e  l o w  b i n d i n g  c o n s t a n t  o f  B C P D A  c h e l a t e s  w i t h  E u 3 + , w h i c h  l i e s
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b e t w e e n  1 0 5 - 1 0 6 , a n d  p a r t l y  d u e  t o  t h e  f o r m a t i o n  o f  o n l y  a  1 : 1  c o m p l e x  w h i c h  a l l o w s  f o r  
t h e  c o o r d i n a t i o n  o f  d e a c t i v a t i n g  w a t e r  m o l e c u l e s  t o  t h e  l a n t h a n i d e  i o n .
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F i g u r e  5 :  C y b e r F l u o r  i m m u n o a s s a y .
D E F R E T
A n o t h e r  a p p l i c a t i o n  o f  l u m i n e s c e n t  l a n t h a n i d e  c h e l a t e s  h a s  b e e n  a s  ‘ m o l e c u l a r  r u l e r s ’ i n  
t h e  f i e l d  o f  F R E T  [ F l u o r e s c e n c e  ( F o r s t e r )  R e s o n a n c e  E n e r g y  T r a n s f e r ] ’, 1 8  a  t e c h n i q u e  
f o r  m e a s u r i n g  d i s t a n c e s  b e t w e e n  t w o  p o i n t s  w h i c h  a r e  s e p a r a t e d  b y  a p p r o x i m a t e l y  1 0 -  
7 5  A .  I n  F R E T ,  t h e  t w o  p o i n t s  o f  i n t e r e s t  a r e  l a b e l l e d  w i t h  d i f f e r e n t  d y e s ;  o n e ,  w h i c h  
m u s t  b e  f l u o r e s c e n t ,  i s  c a l l e d  t h e  d o n o r ,  a n d  t h e  o t h e r ,  w h i c h  i s  n o t  n e c e s s a r i l y  
f l u o r e s c e n t ,  i s  c a l l e d  t h e  a c c e p t o r .  P r o v i d e d  t h a t  t h e  a b s o r p t i o n  s p e c t r u m  o f  t h e  a c c e p t o r  
o v e r l a p s  t h e  f l u o r e s c e n c e  e m i s s i o n  s p e c t r u m  o f  t h e  d o n o r  a n d  t h a t  t h e  t w o  l a b e l s  a r e  i n  
c l o s e  p r o x i m i t y ,  t h e n  a f t e r  e x c i t a t i o n  b y  l i g h t ,  t h e  d o n o r  c a n  t r a n s f e r  e n e r g y  t o  t h e  
a c c e p t o r  w i t h o u t  t h e  e m i s s i o n  o f  a  p h o t o n  o f  l i g h t .  1 9  F o r  f l u o r e s c e n t  s t a t e s ,  s u c h  e n e r g y
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t r a n s f e r  o c c u r s  b y  a  d i p o l e - d i p o l e  m e c h a n i s m ,  t h e  e f f i c i e n c y  (E) o f  w h i c h  i s  d e p e n d e n t  
o n  t h e  i n v e r s e  s i x t h  p o w e r  o f  t h e  d i s t a n c e  b e t w e e n  t h e  d y e s  (.E q u a t i o n  1 ),
E =  d -6(d -6  +  Ro' j  •' E q u a t i o n  1
w h e r e  d  i s  t h e  d i s t a n c e  b e t w e e n  t h e  c e n t r e s  o f  t h e  d o n o r  a n d  a c c e p t o r  m o l e c u l e s  a n d ,  R o  
i s  a  v a r i a b l e  d e p e n d e n t  o n  t h e  s p e c t r a l  p r o p e r t i e s  o f  t h e  d y e s ,  s u c h  a s  t h e  s p e c t r a l  o v e r l a p  
i n t e g r a l .
T h e  u s e  o f  c o n v e n t i o n a l  f l u o r o p h o r e s  c a n  p r o d u c e  p o o r  s i g n a l - t o - n o i s e  r a t i o s ,  a r i s i n g  
f r o m  i n t e r f e r i n g  f l u o r e s c e n c e  e m i s s i o n s  f r o m  b o t h  t h e  d o n o r  a n d  f r o m  t h e  d i r e c t  
e x c i t a t i o n  o f  t h e  a c c e p t o r .  T h e  u s e  o f  l u m i n e s c e n t  l a n t h a n i d e  c h e l a t e s  a s  t h e  d o n o r  a n d  
a n  o r g a n i c  d y e  a s  t h e  a c c e p t o r ,  h a s  i n c r e a s e d  t h e  s e n s i t i v i t y  o f  F R E T .  B y  e m p l o y i n g  
t i m e - r e s o l u t i o n ,  a n y  d i r e c t  e x c i t a t i o n  o f  t h e  a c c e p t o r  d y e  b y  t h e  i n i t i a l  p u l s e  o f  e x c i t a t i o n  
a n d  a n y  b a c k g r o u n d  l u m i n e s c e n c e  f r o m  t h e  d o n o r  i s  e l i m i n a t e d .  S i n c e  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  
e x c i t e d  l a n t h a n i d e  i o n  i s  l o n g  c o m p a r e d  t o  a  t y p i c a l  f l u o r e s c e n c e  l i f e t i m e ,  t h e  r a t e  o f  
F R E T  i s  a l s o  l o n g ,  g i v i n g  r i s e  t o  a  ‘ d e l a y e d ’ F R E T  o r  ‘D E F R E T ’ . 2 0
I m m u n o a s s a y s  b a s e d  o n  t h e  D E F R E T  s y s t e m  m a k e  u s e  o f  a  l a n t h a n i d e  c h e l a t e - l a b e l l e d  
a n t i b o d y  a n d  a n  a c c e p t o r - l a b e l l e d  a n t i g e n  a n d  a l l o w  t h e  a s s a y  t o  b e  p e r f o r m e d  u n d e r  n o n ­
s e p a r a t i o n  o r  h o m o g e n e o u s  c o n d i t i o n s .  2 1 ‘ 2 3  I n  h o m o g e n e o u s  f l u o r o i m m u n o a s s a y s ,  t h e  
a n t i b o d y - b o u n d  a n t i g e n  n e e d  n o t  b e  s e p a r a t e d  f r o m  t h e  f r e e  a n t i g e n  b e f o r e  m e a s u r e m e n t  
o f  t h e  l u m i n e s c e n c e .  T h u s ,  t h e  a s s a y s  a r e  v e r y  r a p i d  a n d  s i m p l e ,  r e q u i r i n g  o n l y  o n e  
i n c u b a t i o n  s t e p  a n d  n o  s e p a r a t i o n  o r  w a s h i n g  s t e p s ,  w h i c h  a r e  i m p o r t a n t  c r i t e r i a  i n  h i g h  
t h r o u g h p u t  s c r e e n i n g  a p p l i c a t i o n s .
A f t e r  i m m u n o r e a c t i o n ,  t h e  d o n o r  a n d  a c c e p t o r  a r e  i n  c l o s e  p r o x i m i t y  t o  e a c h  o t h e r  
a l l o w i n g  e n e r g y  t r a n s f e r  t o  t a k e  p l a c e  f r o m  t h e  l a n t h a n i d e  c h e l a t e  t o  t h e  a c c e p t o r  d y e  a n d  
l o n g - l i v e d  e m i s s i o n  ( h v ’ ” )  f r o m  t h e  a c c e p t o r  c a n  b e  o b s e r v e d  { F i g u r e  6 ) . 2 4  A n y  p r o m p t
f l u o r e s c e n c e  ( h v ” )  f r o m  t h e  a c c e p t o r  i s  g a t e d  o u t  t h r o u g h  t i m e  r e s o l u t i o n  w h i l s t  a n y
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s t r a y  l u m i n e s c e n c e  f r o m  t h e  e u r o p i u m  c h e l a t e  ( h v 5)  c a n  b e  d i s c r i m i n a t e d  f r o m  t h e  
d e l a y e d  a c c e p t o r - d y e  e m i s s i o n  b y  w a v e l e n g t h ,  
hv hv
hv"
europium chelate 
labelled antibody
acceptor-dye 
labelled antigen
DEFRET
F i g u r e  6 :  R e p r e s e n t a t i o n  o f  d e l a y e d  r e s o n a n c e  e n e r g y  t r a n s f e r  ( D E F R E T ) ;
R e s e a r c h  i s  c u r r e n t l y  c o n c e n t r a t e d  o n  d e v e l o p i n g  h i g h l y  l u m i n e s c e n t  a n d  h i g h l y  s t a b l e  
l a n t h a n i d e  c h e l a t e s  f o r  u s e  i n  h o m o g e n e o u s  a s s a y s  a n d  a s  m a r k e r s  f o r  t h e  l a b e l l i n g  o f  
c e l l s .  T h u s ,  t h e  n e w  g e n e r a t i o n  o f  l a b e l s  s h o u l d  b e  s i n g l e ,  s t a b l e  l u m i n e s c e n t  c h e l a t e s  
w h i c h  w o u l d  e l i m i n a t e  t h e  n e e d  f o r  w a s h i n g /  e n h a n c e m e n t  s t e p s  u n d e r  a s s a y  c o n d i t i o n s .
T h e  d e s i g n  o f  s u c h  c h e l a t e s  n e e d  t o  a d d r e s s  t h e  f o l l o w i n g  c r i t e r i a ;
H i g h  a b s o r p t i v i t y
-  t h e  c h r o m o p h o r e  s h o u l d  e x h i b i t  e x c e l l e n t  l i g h t - h a r v e s t i n g  p r o p e r t i e s ,  
w i t h  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t s  i n  e x c e s s  o f  1 0 4  d m 3 m o l ' 1 c m ' 1 ;
C o m p l e t e  c o o r d i n a t i o n
-  t h e  l i g a n d  s h o u l d  s a t u r a t e  t h e  i n n e r  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  o f  t h e  
l a n t h a n i d e  i o n  t o  s h i e l d  t h e  e x c i t e d  m e t a l  i o n  f r o m  d e a c t i v a t i o n  b y  
i n n e r  s p h e r e  s o l v e n t  m o l e c u l e s ;
E f f i c i e n t  e n e r g y  t r a n s f e r
-  t h e  c h r o m o p h o r e  i n  t h e  l a n t h a n i d e  c o m p l e x  s h o u l d  b e  o p t i m i z e d  t o  
m a x i m i z e  t h e  q u a n t u m  y i e l d  f o r  l u m i n e s c e n c e  w h i l e  m i n i m i z i n g  o t h e r  
p a t h w a y s .
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S t a b i l i t y
-  g o o d  t h e r m o d y n a m i c  a n d  k i n e t i c  s t a b i l i t y  a r e  n e e d e d  f o r  a  r o b u s t  
r e a g e n t  w h i c h  c o u l d  b e  s t o r e d  o v e r  t i m e ;  t h e  l i g a n d  m u s t  a l s o  r e m a i n  
t i g h t l y  b o u n d  t o  t h e  m e t a l  i o n ,  e s p e c i a l l y  i n  b u f f e r e d  a q u e o u s  s o l u t i o n  
a n d  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  c o m p e t i n g  a g e n t s  i n  s o l u t i o n ;
-  c h e m i c a l  s t a b i l i t y  t o  o t h e r  r e a g e n t s  i s  a l s o  c r u c i a l ;
S o l u b i l i t y
-  i m m u n o a s s a y s  a r e  r u n  i n  a  b u f f e r e d  a q u e o u s  m e d i a ,  s o  t h e  c h e l a t e  
m u s t  b e  s o l u b l e  a n d  l u m i n e s c e n t  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n ;
M i l d  a n d  e f f i c i e n t  c o u p l i n g
-  t h e  l a b e l  s h o u l d  b e  e a s i l y  c o n j u g a t e d  t o  a c t i v e  s i t e s  o n  b i o l o g i c a l  
c o m p o u n d s ,  i r r e v e r s i b l y ,  u n d e r  m i l d  c o n d i t i o n s  a n d  w i t h  g o o d  
r e p r o d u c i b i l i t y .
Scope of the Thesis
T h e  w o r k  c o n t a i n e d  h e r e i n  a i m s  t o  d i s c u s s  a n d  e l a b o r a t e  o n  m a n y  o f  t h e  i d e a s  p r e s e n t e d  
i n  t h i s  i n t r o d u c t i o n ,  f r o m  a  p o i n t  o f  v i e w  o f  d e v e l o p i n g  n o v e l  l a n t h a n i d e  c o m p l e x e s  f o r  
u s e  a s  l u m i n e s c e n t  l a b e l s  i n  h i g h  t h r o u g h p u t ,  t i m e - r e s o l v e d  h o m o g e n e o u s  a p p l i c a t i o n s .
W e  w i l l  e x p a n d  o n  o n e  p a r t i c u l a r  f e a t u r e  o f  t h e  J a b l o n s k i  d i a g r a m  s h o w n  i n  F i g u r e  2 ,  
n a m e l y  t h a t  o f  t h e  r o l e  o f  t h e  c h r o m o p h o r e  t r i p l e t  e n e r g y  l e v e l  ( T i )  i n  t h e  s e n s i t i z a t i o n  o f  
l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e .  T h e  m e c h a n i s m  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  a  c h r o m o p h o r e  t o  a  
l a n t h a n i d e ( I I I )  i o n ,  w i t h  r e s p e c t  t o  i t s  p o s i t i o n  r e l a t i v e  t o  t h e  e m i s s i v e  l e v e l s  o f  t h e  m e t a l  
i o n s  i s  r e v i e w e d  i n  C h a p t e r  2 .  F a c t o r s  w h i c h  e n h a n c e  t h e  r a t e  o f  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  
f r o m  e x c i t e d  s i n g l e t  s t a t e s  t o  t r i p l e t  s t a t e s  a n d  s o u r c e s  o f  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  e x c i t e d  
t r i p l e t  s t a t e  a r e  a l s o  d i s c u s s e d  i n  r e l a t i o n  t o  o p t i m i z i n g  q u a n t u m  y i e l d s  o f  l a n t h a n i d e -  
c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e .
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I n  C h a p t e r  3 ,  w e  w i l l  l o o k  i n  d e p t h  a t  t h e  r o l e  o f  d e a c t i v a t i n g  s o l v e n t  m o l e c u l e s  o n  t h e  
l u m i n e s c e n c e  o f  s o m e  r e p o r t e d  e u r o p i u m  a n d  t e r b i u m  b i p y r i d y l  c o m p l e x e s .  T h e  
p a r t i c u l a r  l i g a n d  s t u d i e d  i s  a  c r y p t a n d  w h i c h  i s  e i g h t  c o o r d i n a t e  a n d  c h a r g e - n e u t r a l ,  s u c h  
t h a t  u p o n  c o m p l e x a t i o n  w i t h  l a n t h a n i d e ( I I I )  i o n s ,  t h e  c o m p l e x e s  t e n d  t o  h a v e  a  n e t  + 3  
c h a r g e  a n d  c o o r d i n a t e d  w a t e r  m o l e c u l e s  a s s o c i a t e d  w i t h  t h e m .  W e  w i l l  t h e n  p r e s e n t  t h e  
r e s u l t s  o f  a d d i n g  i o n s  s u c h  a s  f l u o r i d e  a n d  p h o s p h a t e  ( w h i c h  i s  a  c o m m o n  c o n s t i t u e n t  o f  
b i o l o g i c a l  b u f f e r s )  t o  s o l u t i o n s  o f  t h e s e  c o m p l e x e s  a n d  d i s c u s s  t h e  e f f e c t s  o b s e r v e d  o n  t h e  
l u m i n e s c e n c e  i n t e n s i t i e s  a n d  l i f e t i m e s  o f  t h e  E u 3 +  a n d  T b 3 +  c o m p l e x e s .
D e v e l o p i n g  t h e s e  f i n d i n g s  i n  c o n j u n c t i o n  w i t h  d e v e l o p i n g  l u m i n e s c e n t  l a b e l s  f o r  c e l l -  
b a s e d  a s s a y s ,  i n  C h a p t e r  4  w e  m o v e  o n  t o  d e s c r i b e  t h e  s y n t h e s i s  a n d  p h o t o p h y s i c a l  s t u d y  
o f  a  l i g a n d  w h i c h  c o n t a i n s  t h e  b i p y r i d y l  c h r o m o p h o r e  a n d  t h r e e  c a r b o x y l a t e  g r o u p s  t o  
r e n d e r  i t s  c o m p l e x e s  w i t h  L n ( I I I )  i o n s  c h a r g e - n e u t r a l .  T h e n ,  t h e  d e v e l o p m e n t  a n d  
( a t t e m p t e d )  s y n t h e s e s  o f  s i m i l a r  c h a r g e - n e u t r a l  l i g a n d s  w h i c h  c o n t a i n  m i x e d  p y r i d i n e -  
p h e n o l  ( N ,  O - d o n o r s )  a s  c h r o m o p h o r e  u n i t s  a r e  d i s c u s s e d .
F i n a l l y  i n  C h a p t e r  5 ,  i n  o u r  a t t e m p t  t o  m o v e  a w a y  f r o m  t h e  e x c i t a t i o n  o f  E u 3 +  a n d  T b 3 +  
c h e l a t e s  a t  s h o r t e r  w a v e l e n g t h s  o f  a r o u n d  3 0 0  n m  t o  > 3 4 0  n m ,  w e  e x p l o r e  t h e  p o s s i b i l i t y  
o f  l o n g e r  w a v e l e n g t h  s e n s i t i z a t i o n .  U s i n g  a c r i d o n e  a s  t h e  s e n s i t i z e r ,  t h e  d e v e l o p m e n t  a n d  
s y n t h e t i c  s t r a t e g i e s  t o  c o n s t r u c t  a c r i d o n e  d e r i v a t i v e s  a r e  i n i t i a l l y  d i s c u s s e d .  T h e r e a f t e r ,  
t h e  p h o t o p h y s i c a l  p r o p e r t i e s  o f  s o m e  a c r i d o n e - a p p e n d e d  l i g a n d s  a r e  p r e s e n t e d  a n d  
d i s c u s s e d ,  w i t h  r e s p e c t  t o  t h e  r e s u l t s  a n d  c o n c l u s i o n s  o b t a i n e d  f r o m  t h e  p r e c e d i n g  
c h a p t e r s .
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The Role of the Chromophore Triplet Level in 
Sensitized Emission from Lanthanide Chelates
I n  1 9 4 2 ,  a r m e d  w i t h  a  q u a r t z  m o n o c h r o m a t o r  a n d  u s i n g  t h e  S u n  a s  a  s o u r c e  o f  w h i t e  
r a d i a t i o n ,  W e i s s m a n  f i r s t  r e p o r t e d  h i s  f i n d i n g s  o n  t h e  f l u o r e s c e n c e  o f  s o m e  
s a l i c y l a l d e h y d e  a n d  p - d i l c e t o n a t e  c h e l a t e s  o f  l a n t h a n i d e  i o n s .  25 L i t t l e  k n o w n  a t  t h e  t i m e ,
t h i s  p a p e r  b a s e d  o n  s e e m i n g l y  u n s o p h i s t i c a t e d  e q u i p m e n t  a n d  e x p e r i m e n t s  i n t r o d u c e d  t h e  
c o n c e p t  o f  ‘ s e n s i t i z e d ’ e m i s s i o n  w h i c h  i s  f u n d a m e n t a l  t o  o u r  m o d e r n - d a y  a p p l i c a t i o n s  o f  
o r g a n o - l a n t h a n i d e  c h e l a t e s .  W e i s s m a n  n o t e d  t h a t  a  e u r o p i u m  s a l i c y l a l d e h y d e  c o m p l e x  
E u ( 4)3 s h o w e d  a n  i n t e n s e  a b s o r p t i o n  i n  t h e  s a m e  3 2 0 - 4 4 0  n m  r e g i o n  a s  d i d  t h e  
s a l i c y l a l d e h y d e  c o m p l e x e s  o f  c o l o u r l e s s  l a n t h a n i d e  i o n s ,  s u c h  a s  l a n t h a n u m  a n d  
g a d o l i n i u m .  S u b s e q u e n t  e x c i t a t i o n  o f  t h e  e u r o p i u m  c o m p l e x  i n  t h i s  b a n d  l e a d  t o  t h e  
c h a r a c t e r i s t i c  l i n e - l i k e  e m i s s i o n  p a t t e r n  f r o m  t h e  m e t a l  c e n t r e .  F r o m  t h e s e  o b s e r v a t i o n s ,  
h e  c o n c l u d e d  t h a t  e x c i t a t i o n  o f  t h e  i n t e r n a l  e l e c t r o n i c  s y s t e m  o f  t h e  e u r o p i u m  i s  
p r o v o k e d  b y  l i g h t  a b s o r p t i o n  i n  a  r e g i o n  e x t e r n a l  t o  i t ’, r e f e r r i n g  t o  t h e  l i g a n d  
c h r o m o p h o r e .
H e  a l s o  f o u n d  t h a t  l u m i n e s c e n c e  q u a n t u m  y i e l d s  w e r e  s t r o n g l y  d e p e n d e n t  o n  b o t h  t h e  
t e m p e r a t u r e  a n d  t h e  n a t u r e  o f  t h e  s o l v e n t  u s e d  i n  t h e  m e a s u r e m e n t .  I n  g e n e r a l ,  h e  n o t e d  
a n  i n c r e a s e  i n  l u m i n e s c e n c e  u p o n  l o w e r i n g  o f  t e m p e r a t u r e  w i t h  q u a n t u m  y i e l d s  
a p p r o a c h i n g  u n i t y .  E l s e w h e r e ,  h e  o b s e r v e d  t h a t  w h i l s t  t h e  l u m i n e s c e n c e  f r o m  t h e  
e u r o p i u m  b e n z o y l a c e t o n a t e  c o m p l e x  E u ( 5 ) s  i n  a l c o h o l i c  s o l u t i o n  w a s  b a r e l y  v i s i b l e  i n  t h e  
d a r k ,  t h e  e x c i t a t i o n  o f  a  s o l u t i o n  o f  t h e  s a m e  c o m p l e x  i n  t h e  n o n - p o l a r  s o l v e n t  t o l u e n e ,  
e x h i b i t e d  l u m i n e s c e n c e  w h i c h  w a s  v i s i b l e  i n  a  f u l l y  l it r o o m .  H o w e v e r ,  o n  c o o l i n g ,  t h e  
i n t e n s i t y  o f  t h e  l u m i n e s c e n c e  f r o m  t h e  a l c o h o l i c  s o l u t i o n  b e c a m e  c o m p a r a b l e  t o  t h a t  
o b s e r v e d  i n  t h e  t o l u e n e  s o l u t i o n .  T o  u n d e r s t a n d  w h y  s i g n a l s  a p p e a r e d  t o  b e  q u e n c h e d  a t
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r o o m  t e m p e r a t u r e ,  W e i s s m a n  s t u d i e d  t h e  v a r i a t i o n  o f  t h e  l i f e t i m e s  o f  s o m e  l a n t h a n i d e  
c o m p l e x e s  w i t h  t h e i r  l u m i n e s c e n c e  e f f i c i e n c i e s .  R e s u l t s  s h o w e d  t h a t  w h i l e  t h e  e f f i c i e n c y  
o f  l u m i n e s c e n c e  i n c r e a s e d  d r a m a t i c a l l y  w i t h  d e c r e a s i n g  t e m p e r a t u r e ,  t h e r e  w a s  o n l y  a  
m i n o r  c h a n g e  i n  t h e  d e c a y  c o n s t a n t ;  W e i s s m a n  c o n c l u d e d  t h a t  t h e  m a j o r  p a r t  o f  t h e  
q u e n c h i n g  o f  t h e  l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e  w a s  t a k i n g  p l a c e  b y  s o m e  p r o c e s s  p r i o r  t o  t h e  
p o p u l a t i o n  o f  t h e  e m i t t i n g  l e v e l .
S o m e  t w o  d e c a d e s  o n ,  i n t e r e s t  i n  l a n t h a n i d e  c h e l a t e s  w a s  r e s u m e d  o n c e  m o r e  w i t h  
C r o s b y  a n d  W h a n  26 n o t i n g  r e m a r k a b l e  d i f f e r e n c e s  i n  t h e  o b s e r v e d  e m i s s i o n s  o f  
d y s p r o s i u m  a n d  t e r b i u m  c h e l a t e s .  T h e  c h e l a t e s  o f  D y 3 +  w i t h  l i g a n d s  d e r i v e d  f r o m  
b e n z o y l a c e t o n e  D y ( 5)3 a n d  t r i b e n z o y l m e t h a n e  D y ( 6)3 w e r e  r e p o r t e d  t o  s h o w  m e t a l -  
c e n t r e d  e m i s s i o n  a l b e i t  a t  7 7 I C ,  b u t  e x c i t a t i o n  o f  t h e  d y s p r o s i u m  t r i s ( d i b e n z o y l m e t h i d e )  
c h e l a t e  D y ( 7)3 y i e l d e d  o n l y  f l u o r e s c e n c e  a n d  p h o s p h o r e s c e n c e  b a n d s  c h a r a c t e r i s t i c  o f  t h e  
l i g a n d ,  u n d e r  t h e  s a m e  c o n d i t i o n s .  H o w e v e r ,  a n a l o g o u s  c o m p o u n d s  o f  t h e  t e r b i u m  i o n  
y i e l d e d  m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  i n  a l l  c a s e s .  L o w  t e m p e r a t u r e  s t u d i e s  c a r r i e d  o u t  o n  
s o l u t i o n s  o f  t h e  c o r r e s p o n d i n g  g a d o l i n i u m  c o m p o u n d s  i n  E P A  ( 5 : 5 : 2  p a r t s  b y  v o l u m e  o f  
e t h e r :  3 - m e t h y l p e n t a n e :  e t h a n o l )  f r o z e n  t o  7 7 K  t o  f o r m  a  c l e a r  a n d  r i g i d  m a t r i x ,  a l l o w e d  
t h e  p o s i t i o n s  o f  t h e  t r i p l e t  e n e r g y  l e v e l s  o f  t h e  c h e l a t e s  t o  b e  d e t e r m i n e d .  E x t r a p o l a t i o n  
o f  t h e i r  d a t a  i n d i c a t e d  t h a t  t h e  t r i p l e t  s t a t e s  o f  t h e  c h e l a t e s  w h i c h  d i s p l a y e d  i o n  
l u m i n e s c e n c e ,  a l l  l a y  a b o v e  t h e  r e s o n a n c e  l e v e l  o f  t h e  r e s p e c t i v e  i o n .  O n l y  f o r  t h e  
d y s p r o s i u m  t r i s ( d i b e n z o y l m e t h i d e )  c h e l a t e  D y ( 7)3 d i d  t h e  t r i p l e t  l e v e l  l i e  b e l o w  t h a t  o f  
t h e  r e s o n a n c e  l e v e l  o f  t h e  i o n .  B a s e d  o n  t h e s e  f i n d i n g s ,  t h e y  s u g g e s t e d  t h a t  a  n e c e s s a r y  
c o n d i t i o n  f o r  t h e  t r a n s f e r  o f  e n e r g y  t o  t h e  c e n t r a l  c h e l a t e d  D y 3 +  i o n ,  w a s  t h a t  t h e  t r i p l e t  
s t a t e  o f  t h e  m o l e c u l e  s h o u l d  l i e  a b o v e  t h e  r e s o n a n c e  l e v e l  o f  t h e  i o n .
S t u d i e s  c a r r i e d  o u t  i n  t h e  1 9 5 0 ’ s  27 e s t a b l i s h i n g  t h e  s p e c t r o s c o p i c  s t a t e s  a n d  r e s o n a n c e  
l e v e l s  o f  a  m a j o r i t y  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n s ,  w e r e  c o l l a t e d  a n d  s u m m a r i s e d  b y  C a m a l l .  28 
T h e  p r i n c i p a l  e n e r g y  l e v e l s  o f  e u r o p i u m ,  t e r b i u m ,  n e o d y m i u m  a n d  y t t e r b i u m  i o n s  a r e  
d e p i c t e d  i n  F i g u r e  7 ,  29 a l o n g s i d e  t h e  h i g h e r  e n e r g y  r e s o n a n c e  l e v e l  f o r  t h e  g a d o l i n i u m  
i o n  f o r  c o m p a r i s o n .
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F i g u r e  7 :  P a r t i a l  e n e r g y  l e v e l  d i a g r a m  o f  s o m e  s e l e c t e d  l a n t h a n i d e  i o n s ;  
t=  =  p r i n c i p a l  e m i s s i v e  l e v e l s .
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F i g u r e  8 :  t h e  l i g a n d s  u s e d  i n  t h e  e a r l i e r  s t u d i e s  o f  s e n s i t i z e d  l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e
I n  a  m o r e  d e t a i l e d  s t u d y ,  C r o s b y  e t  a l .  30 s u b s t a n t i a t e d  t h e i r  t h e o r y  f o r  t h e  p a t h  o f  e n e r g y  
m i g r a t i o n  i n  r a r e  e a r t h  c h e l a t e s .  B y  v a r y i n g  ( i )  t h e  i o n  b o u n d  b y  a  g i v e n  l i g a n d ,  a n d  ( i i )  
t h e  l i g a n d  b i n d i n g  t o  a  g i v e n  l a n t h a n i d e  i o n ,  t h e y  t o o k  a  v a r i e t y  o f  l a n t h a n i d e  c h e l a t e s  i n  
f r o z e n  m a t r i c e s  a n d  a t t e m p t e d  t o  m e a s u r e  t h e  l u m i n e s c e n c e  s p e c t r a .  T h e  m a j o r i t y  o f  
t h e s e  c h e l a t e s  e x h i b i t e d  m o l e c u l a r  e m i s s i o n  c o n s i s t i n g  o f  b o t h  f l u o r e s c e n c e  a n d
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p h o s p h o r e s c e n c e ,  w h i l s t  t h e  c h e l a t e s  o f  l a n t h a n u m ,  g a d o l i n i u m  a n d  l u t e t i u m  i n  p a r t i c u l a r ,  
p r o d u c e d  o n l y  r e l a t i v e l y  s t r o n g  a n d  w e l l - d e f i n e d  p h o s p h o r e s c e n c e  e m i s s i o n s .  T h e  
s h o r t e s t  w a v e l e n g t h  p h o s p h o r e s c e n c e  b a n d s  w e r e  a s s u m e d  t o  b e  t h e  0-0 t r a n s i t i o n s ,  a n d  
t h e s e  w e r e  p r o p o s e d  t o  b e  t h e  e n e r g i e s  o f  t h e  t r i p l e t  s t a t e s  r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  o b s e r v e d  
l u m i n e s c e n c e  o f  t h e  c o m p l e x e s .
C o m p a r i s o n  o f  t h e s e  t r i p l e t  e n e r g i e s  w i t h  v a l u e s  f o r  t h e  e m i t t i n g  r e s o n a n c e  e n e r g y  l e v e l s  
o f  t h e  i o n s  e x p l a i n e d  t h e  d i f f e r e n c e s  t h a t  h a d  b e e n  o b s e r v e d  i n  t h e  l u m i n e s c e n c e  
e f f i c i e n c i e s  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n s  a s  t h e  l i g a n d s  w e r e  v a r i e d .  T h e y  c o n c l u d e d  ‘ ... t h a t  
t h e  r e q u i r e m e n t  f o r  l i n e  e m i s s i o n  f r o m  a  g i v e n  c h e l a t e  i s  t h a t  t h e  l o w e s t  t r i p l e t  s t a t e  
e n e r g y  l e v e l  o f  t h e  c o m p l e x  m u s t  h e  n e a r l y  e q u a l  t o  o r  m u s t  l i e  a b o v e  t h e  r e s o n a n c e  
e n e r g y  l e v e l  o f  t h e  r a r e  e a r t h  i o n \  O t h e r w i s e ,  s u f f i c i e n t  e n e r g y  i s  n o t  a v a i l a b l e  t o  e x c i t e  
t h e  i o n  i n d i r e c t l y  t o  i t s  e m i t t i n g  l e v e l  a n d  t h u s  n o  m e t a l - c e n t r e d  l i n e  e m i s s i o n  i s  o b s e r v e d .
A  D e x t e r - t y p e  e l e c t r o n  e x c h a n g e  m e c h a n i s m  b e t w e e n  t h e  s e n s i t i z e r  a n d  t h e  a c c e p t o r  i o n  
t h r o u g h  t h e i r  o v e r l a p p i n g  e l e c t r o n  c l o u d s ,  w a s  t h o u g h t  t o  b e  r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  e n e r g y  
t r a n s f e r  f r o m  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l  t o  t h e  l a n t h a n i d e  i o n .  30 T h e  e l e c t r o n  e x c h a n g e  
m e c h a n i s m  r e q u i r e s  p h y s i c a l  c o n t a c t  b e t w e e n  t h e  d o n o r  a n d  a c c e p t o r  a n d  c a n  b e  
v i s u a l i z e d  a s  o c c u r r i n g  v i a  t h e  o v e r l a p  o f  t h e  ‘L U M O ’ o f  t h e  e x c i t e d  s e n s i t i z e r  w i t h  t h e  
L U M O  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n ,  a n d  o f  t h e  H O M O  o f  t h e  e x c i t e d  s e n s i t i z e r  w i t h  t h e  H O M O  
o f  t h e  a c c e p t o r .  I f  t h i s  o r b i t a l  o v e r l a p  i s  f a v o u r a b l e ,  a n  ‘e l e c t r o n  j u m p ’ f r o m  t h e  ‘ L U M O ’ 
o f  t h e  s e n s i t i z e r  t o  t h e  L U M O  o f  t h e  a c c e p t o r  a n d  a  s i m u l t a n e o u s  e l e c t r o n  t r a n s f e r  f r o m  
t h e  H O M O  o f  t h e  a c c e p t o r  t o  t h e  H O M O  o f  t h e  s e n s i t i z e r  c a n  t a k e  p l a c e  ( F i g u r e  9 ) .
I n  p r i n c i p l e ,  a  c o l l i s i o n  c o m p l e x  i s  f o r m e d ,  i n  w h i c h  t h e  e l e c t r o n s  a r e  p r e s e n t  i n  t h e  
o v e r l a p p i n g  o r b i t a l s .  I f  t h e  e n e r g y  g a p  b e t w e e n  t h e  c o l l i s i o n  c o m p l e x  i n  w h i c h  t h e  
l a n t h a n i d e  i o n  i s  e x c i t e d  a n d  t h e  c o m p l e x  w i t h  a n  e x c i t e d  s e n s i t i z e r  i s  s u f f i c i e n t l y  l a r g e ,  
t h e n  t h e  e l e c t r o n  t r a n s f e r  w i l l  b e  i r r e v e r s i b l e .  H o w e v e r ,  i f  t h i s  e n e r g y  g a p  i s  r e l a t i v e l y  
s m a l l ,  a n d  i f  t h e  a c c e p t o r  l e v e l  l i e s  q u i t e  c l o s e  t o  b u t  b e l o w  t h e  d o n o r  l e v e l ,  t h e n  b a c k  
t r a n s f e r  f r o m  t h e  L n ( I I I )  i o n  t o  t h e  s e n s i t i z e r  e x c i t e d  l e v e l  m a y  o c c u r .
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'LUM O'
LU M O  electron ,
_
Sensitizer Ln (III)*
F i g u r e  9 :  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  s e n s i t i z e r  t o  L n ( I I I )  i o n  v i a  
D e x t e r  e l e c t r o n  e x c h a n g e  m e c h a n i s m
Lanthanide Ion Resonance Levels
O n  t h e  b a s i s  o f  a  s y s t e m a t i c  s t u d y  o f  t h e  l u m i n e s c e n c e  o f  t h e  t r i s ( b e n z o y l a c e t o n a t e )  a n d  
t r i s ( d i b e n z o y l m e t h i d e )  s a l t s  o f  t h e  l a n t h a n i d e s ,  31,32 s o m e  c o m m o n  e m i s s i o n  p r o p e r t i e s  
b e c a m e  a p p a r e n t  l e a d i n g  C r o s b y  a n d  W h a n  t o  c l a s s i f y  t h e  l a n t h a n i d e  i o n s  i n t o  t h r e e  
g r o u p s :
( i )  T h e  f i r s t  g r o u p  c o n s i s t s  o f  L a 3 + , G d 3 +  a n d  L u 3 +  i o n s  a n d  i n  t h i s  g r o u p ,  t h e  e n t i r e  
e m i t t e d  e n e r g y  a p p e a r s  a s  m o l e c u l a r  f l u o r e s c e n c e  a n d /  o r  p h o s p h o r e s c e n c e .  
L a n t h a n u m ( I I I )  h a s  a  c o m p l e t e l y  e m p t y  4 f  s h e l l  w h i l s t  l u t e t i u m ( I I I )  h a s  a  
c o m p l e t e l y  f i l l e d  4 f  s h e l l  b u t  n e i t h e r  o f  t h e m  h a s  a  s u i t a b l e  l e v e l  w h i c h  c a n  
r e c e i v e  e n e r g y  f r o m  a  d o n a t i n g  l i g a n d .  G a d o l i n i u m ( I I I )  m e a n w h i l e ,  h a s  a  h a l f -  
c o m p l e t e  4 /  c o n f i g u r a t i o n  a n d  i t s  l o w e s t  r e s o n a n c e  l e v e l  l i e s  f a r  a b o v e  t h e  t r i p l e t  
l e v e l  o f  a n y  o f  t h e  k n o w n  l i g a n d s .
( i i )  T h e  s e c o n d  g r o u p  c o n s i s t s  o f  P r 3 + , N d 3 + , H o 3 + , E r 3 + , T m 3 +  a n d  Y b 3 +  i o n s ,  a n d  t h e  
c h e l a t e s  o f  t h e s e  s h o w  w e a k  i o n  l u m i n e s c e n c e  i n  a d d i t i o n  t o  w e a k  m o l e c u l a r  
f l u o r e s c e n c e  a n d  p h o s p h o r e s c e n c e  e m i s s i o n s .  T h e  w e a k  m o l e c u l a r  f l u o r e s c e n c e  
i s  i n d i c a t i v e  o f  a  h i g h  r a t e  o f  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g ,  w h i l s t  w e a k  p h o s p h o r e s c e n c e  
a n d  i o n  f l u o r e s c e n c e  i n d i c a t e  e f f i c i e n t  q u e n c h i n g  o f  t h i s  e n e r g y  v i a  n o n - r a d i a t i v e
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t r a n s i t i o n s .  A l l  t h e  i o n s  o f  t h i s  g r o u p  p o s s e s s  l o w - l y i n g  4 f  e l e c t r o n i c  s t a t e s  t o  
w h i c h  e n e r g y  c a n  b e  t r a n s f e r r e d  a n d  i t  i s  b e l i e v e d  t h a t  t h i s  i s  t h e  p r i n c i p a l  
d e a c t i v a t i o n  p r o c e s s .
( i i i )  T h e  t h i r d  g r o u p  c o n s i s t s  o f  S m 3 + , E u 3 + , T b 3 +  a n d  D y 3 +  i o n s ,  t h e  c h e l a t e s  o f  w h i c h  
s h o w  s t r o n g  i o n  l u m i n e s c e n c e  w i t h  w e a k  m o l e c u l a r  f l u o r e s c e n c e  a n d  
p h o s p h o r e s c e n c e .  T h e  b r i g h t  l i n e  e m i s s i o n s  i n d i c a t e  t h a t  t h e  i n t r a m o l e c u l a r  
e n e r g y  t r a n s f e r  t o  t h e s e  i o n s  i s  a n  e f f i c i e n t  p r o c e s s ,  b u t  a s  b o t h  m o l e c u l a r
f l u o r e s c e n c e  a n d  p h o s p h o r e s c e n c e  a r e  s t i l l  p r e s e n t ,  t h e  t r a n s f e r  o f  e n e r g y  i s
/
t h o u g h t  t o  b e  n o  m o r e  [ e f f i c i e n t  t h a n  t r a n s f e r  t o  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  i n  G r o u p  2 .  
T h e  r e a s o n  f o r  t h e  e n h a n c e d  m e t a l  e m i s s i o n  i s  n o t  a t t r i b u t e d  t o  a n  i n c r e a s e d  
e f f i c i e n c y  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  t o  t h e  i o n s ,  b u t  r a t h e r  t o  a  d e c r e a s e d  e f f i c i e n c y  o f  
i n t e r n a l  q u e n c h i n g  w i t h i n  t h e  i o n s  a f t e r  t r a n s f e r ,  a t t r i b u t a b l e  t o  t h e  g r e a t e r  
s e p a r a t i o n  o f  t h e  e m i t t i n g  l e v e l s  f r o m  l o w e r  l e v e l s .
E u r o p i u m ( I I I )  f o r m s  a n  e x c e p t i o n  t o  t h e  o t h e r  t r i v a l e n t  l a n t h a n i d e  i o n s  i n  t h a t  it c a n  e m i t  
f r o m  t w o  r e s o n a n c e  l e v e l s ,  t h e s e  b e i n g  t h e  5D i  a n d  5 D o  l e v e l s  w h i c h  l i e  a t  e n e r g i e s  o f  
1 9 0 2 0  a n d  1 7 2 5 0  c m '1 r e s p e c t i v e l y .  I n  f a c t ,  t h e  o b s e r v a t i o n  t h a t  t h e  e u r o p i u m  t r i s ( 8- 
h y d r o x y q u i n o l a t e )  c o m p l e x  E u ( 8)3 s h o w e d  l i n e  e m i s s i o n  o r i g i n a t i n g  f r o m  t h e  l o w e r  
r e s o n a n c e  l e v e l  26 a n d  s i n c e  t h e  t r i p l e t  s t a t e  o f  8 w a s  p l a c e d  a t  a p p r o x i m a t e l y  1 7 7 6 0  c m ' 1 , 
t h i s  e s t a b l i s h e d  c o n c l u s i v e l y  t h a t  t h e  i n t r a m o l e c u l a r  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  c o m p l e x  t o  
t h e  c h e l a t e d  E u 3 +  i o n  o c c u r r e d  v i a  t h e  l o w e s t  t r i p l e t  s t a t e  ( F i g u r e  1 0 ) .
S i m i l a r l y ,  t h e  e u r o p i u m  c o m p l e x  o f  o - h y d r o x y b e n z o p h e n o n e  9  E u ( 9)3 i n  3 -  
m e t h y l p e n t a n e  s o l u t i o n  e x h i b i t e d  b r i g h t  l i n e  e m i s s i o n  o r i g i n a t i n g  o n l y  f r o m  t h e  l o w e r  
r e s o n a n c e  l e v e l  o f  t h e  i o n  a n d  t h e  c o r r e s p o n d i n g  t r i p l e t  l e v e l  e n e r g y  w a s  d e t e r m i n e d  a s  
l y i n g  a t  a p p r o x i m a t e l y  1 7 4 0 0  c m ' 1 . 33 T h e  m e a s u r e m e n t s  w e r e  c o m p l i c a t e d  b y  t h e  
d i s s o c i a t i o n  o f  t h e  t r i s - c h e l a t e  i n t o  t h e  m o n o -  a n d  b i s -  s p e c i e s  o n  m o v i n g  t o  E P A  
s o l u t i o n ,  t h r o u g h  t h e  i n c r e a s e d  p o l a r i t y  a n d  s o l v a t i o n  p r o p e r t i e s  o f  t h e  h y d r o x y l i c
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s o l v e n t .  I t  w a s  n o t e d ,  h o w e v e r ,  t h a t  a l l  o f  t h e  e u r o p i u m - o - h y d r o x y b e n z o p h e n o n e  s p e c i e s  
i n  s o l u t i o n  h a d  a  t r i p l e t  s t a t e  b e l o w  1 9 0 2 0  c m ' 1 .
-i -iE/ cm
20000 "
18000 -
16000“
5D 2
5D o
E u
3+
L i g a n d
F i g u r e  1 0 :  R e s o n a n c e  l e v e l s  o f E u s +  s h o w n  w i t h  t h e  t r i p l e t  l e v e l s  o f  
8 - h y d r o x y q u i n o l a t e  ( 8 )  a n d  o - h y d r o x y b e n z o p h e n o n e  ( 9 )
A  s t u d y  o n  t h e  a n a l o g o u s  s a m a r i u m  c o m p l e x  S m ( 9)3 i n  t h e  n o n - p o l a r  s o l v e n t  3 -  
m e t h y l p e n t a n e  s h o w e d  o n l y  a  v e r y  w e a k  m e t a l - c e n t r e d  e m i s s i o n ,  b u t  t h e  i n t e n s i t y  o f  t h i s  
e m i s s i o n  w a s  f o u n d  t o  i n c r e a s e  t h r o u g h  t h e  a d d i t i o n  o f  a l c o h o l  t o  t h e  s o l u t i o n .  
F u r t h e r m o r e ,  t h e  a d d i t i o n  o f  a n  e x c e s s  o f  S m C b  t o  t h e  c h e l a t e  s o l u t i o n  a l s o  l e a d  t o  
i n c r e a s e d  s a m a r i u m ( I I I )  e m i s s i o n .  S i n c e  t h e  p r e s e n c e  o f  a l c o h o l  f a v o u r s  d i s s o c i a t i o n  o f  
t h e  t r i s - c h e l a t e d  s p e c i e s  a n d  t h e  s u b s e q u e n t  a d d i t i o n  o f  e x c e s s  S m C b  w o u l d  a l s o  p r o m o t e
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a n  i n c r e a s e  i n  t h e  c o n c e n t r a t i o n  o f  t h e  m o n o -  a n d  b i s -  S m 3 +  s p e c i e s ,  i t  w a s  c o n c l u d e d  t h a t  
t h e  s p e c i e s  g i v i n g  r i s e  t o  t h e  m e t a l - c e n t r e d  e m i s s i o n  w e r e  e i t h e r  S m ( 9 ) i 2 +  o r  S m ( 9) 21 +  b u t  
n o t  t h e  S m ( 9)3 s p e c i e s .
T h e  t r i p l e t  l e v e l  e n e r g y  o f  t h e  t r i s - c h e l a t e  w a s  p l a c e d  s o m e w h e r e  b e t w e e n  t h e  r e s o n a n c e  
l e v e l s  o f  S m 3 +  ( 1 7 8 0 0  c m * 1)  a n d  E u 3 +  ( 1 7 2 5 0  c m * 1 ), i n  a g r e e m e n t  w i t h  t h a t  o f  1 7 4 0 0  c m *1 
d e t e r m i n e d  f r o m  G d ( 9) 3. T h e  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  d i s s o c i a t i o n  p r o d u c t  w a s  p l a c e d  a b o v e  
t h e  r e s o n a n c e  l e v e l  f o r  S m 3 +  y e t  b e l o w  t h e  h i g h e r  r e s o n a n c e  l e v e l  f o r  E u 3 +  ( 1 9 0 2 0  c m ' 1), 
w i t h  a  m e a s u r e d  v a l u e  o f  1 8 2 0 0  c m * 1 . T h i s  e x a m p l e  h i g h l i g h t e d  t h a t  t h e  i n t r a m o l e c u l a r  
e n e r g y  t r a n s f e r  t o  t h e  m e t a l  i o n  w a s  a n  e f f i c i e n t  p r o c e s s  e v e n  i n  p a r t i a l l y  d i s s o c i a t e d  
c o m p l e x e s .  M o r e o v e r ,  t h e  s a m a r i u m - o - h y d r o x y b e n z o p h e n o n e  s y s t e m  i l l u s t r a t e d  t h e  
s w i t c h i n g  o n /  o f f  o f  t h e  S m 3 +  i o n  l u m i n e s c e n c e  b y  t h e  v a r i a t i o n  i n  t h e  n u m b e r  o f  l i g a n d s  
a r o u n d  t h e  i o n ,  t h e r e b y  r a i s i n g  a n d  l o w e r i n g  t h e  t r i p l e t  s t a t e  e n e r g y  l e v e l  r e l a t i v e  t o  t h e  
S m 3 +  r e s o n a n c e  e n e r g y  l e v e l  t h r o u g h  l i g a n d  i n t e r a c t i o n s .
T h e  n u m e r o u s  l u m i n e s c e n c e  s t u d i e s  o f  t h e  r a r e  e a r t h  c h e l a t e s  r e p o r t e d  d u r i n g  t h i s  t i m e ,  
s u g g e s t e d  t o  S t a n l e y  e t  a l .  34 t h e  f e a s i b i l i t y  o f  a  g e n e r a l  m e t h o d  f o r  t h e  a n a l y s i s  o f  r a r e  
e a r t h s .  B y  s e l e c t i n g  a  l i g a n d  w h i c h  h a d  a n  a p p r o p r i a t e  t r i p l e t  s t a t e  e n e r g y  l e v e l ,  s e l e c t i v e  
e x c i t a t i o n  o f  t h e  r e s o n a n c e  l e v e l s  o f  t h e  r a r e  e a r t h  i o n s  c o u l d  b e  c a r r i e d  o u t  a n d  t h e i r  
e m i s s i o n s  o b s e r v e d .  T h e  e m i s s i o n  s p e c t r a  o b t a i n e d  f r o m  t h o s e  l a n t h a n i d e s  t h a t  w e r e  
s e n s i t i z e d  w i t h i n  a n y  g i v e n  m i x t u r e ,  w e r e  t h e n  p l o t t e d .  I n d i v i d u a l  s p e c t r a  w e r e  
s u b t r a c t e d  b y  m e a n s  o f  a  c o m p u t e r  p r o g r a m ,  w h i c h  w a s  c a p a b l e  o f  i d e n t i f y i n g  t h e  
c o m p o n e n t s  o f  a  r a r e  e a r t h  m i x t u r e  t h r o u g h  i d e n t i f i c a t i o n  o f  t h e  m a x i m u m  p e a k  
w a v e l e n g t h s  a n d  c o m p a r i s o n  t o  a  s e r i e s  o f  s t a n d a r d s .
F o r  e x a m p l e ,  t o  d e t e r m i n e  t h e  t r a c e  i m p u r i t i e s  p r e s e n t  i n  a  s a m p l e  o f  g a d o l i n i u m ,  
p r e p a r a t i o n  o f  t h e  b e n z o y l a c e t o n a t e  L n ( 5)3 c h e l a t e  o f  t h e  m i x t u r e  c o u l d  a l l o w  
i d e n t i f i c a t i o n  o f  t e r b i u m ,  s a m a r i u m  a n d  e u r o p i u m  w i t h o u t  i n t e r f e r e n c e  f r o m  g a d o l i n i u m .  
T h i s  w a s  p o s s i b l e  a s  t h e  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  b e n z o y l a c e t o n a t e  c h e l a t e  l i e s  a t  a p p r o x i m a t e l y
1 O i *■» |   <-> ■
2 1 4 0 0  c m *  a n d  c o u l d  s e n s i t i z e  t h e  e m i s s i o n s  o f  T b  , S m  a n d  E u  , b u t  l i e s  m u c h  t o o
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l o w  i n  e n e r g y  t o  s e n s i t i z e  G d 3 + . S i m i l a r l y ,  f o r  t h e  a n a l y s i s  o f  t e r b i u m ,  t h e  
d i b e n z o y l m e t h i d e  c h e l a t e  L n ( 7)3 c o u l d  g i v e  s e l e c t i v e  e m i s s i o n s  f r o m  s a m a r i u m  a n d  
e u r o p i u m  b y  v i r t u e  o f  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l  l y i n g  a t  2 0 5 0 0  c m ' 1 , w h i c h  w a s  t o o  c l o s e  i n  
e n e r g y  t o  t h e  T b 3 ^  r e s o n a n c e  l e v e l  f o r  T b 3 +  l u m i n e s c e n c e  t o  b e  o b s e r v e d  a t  r o o m  
t e m p e r a t u r e ,  y e t  h i g h  e n o u g h  t o  s e n s i t i z e  b o t h  E u 3 +  a n d  S m 3 + .
I t  w a s  a r o u n d  t h e  s a m e  t i m e  t h a t  D a w s o n ,  K r o p p  a n d  W i n d s o r  35 a l s o  n o t e d  v e r y  l o w  
q u a n t u m  y i e l d s  f o r  t h e  t e r b i u m  c h e l a t e  w i t h  b e n z o y l a c e t o n a t e  5 ,  a l o n g  w i t h  t h e  t e r b i u m  
c h e l a t e  o f  t h e n o y l t r i f l u o r o a c e t o n a t e  1 0 .  S o l u t i o n s  o f  T b ( 5)3 a n d  T b ( 10)3 b o t h  g a v e  
q u a n t u m  y i e l d s  o f  l e s s  t h a n  1 %  u p o n  i n d i r e c t  e x c i t a t i o n  v i a  t h e i r  r e s p e c t i v e  l i g a n d s  a n d  
s i m i l a r  q u a n t u m  y i e l d s  w e r e  o b t a i n e d  w h e n  t h e  t e r b i u m  i o n  w a s  e x c i t e d  d i r e c t l y  i n  t h e  
t w o  c o m p l e x e s .  T h i s  i n d i c a t e d  t h a t  > 9 9 %  o f  t h e  e n e r g y  r e a c h i n g  t h e  r e s o n a n c e  l e v e l  w a s  
b e i n g  d i s s i p a t e d  n o n - r a d i a t i v e l y .  T h i s  t h e o r y  o f  t h e  q u e n c h i n g  o f  t h e  5D 4 s t a t e ,  a l s o  
a c c o u n t e d  f o r  t h e  l o w  q u a n t u m  y i e l d  v a l u e s  o b s e r v e d  u p o n  l i g a n d  e x c i t a t i o n ,  b u t  t h e  
p o s s i b i l i t y  o f  i n e f f i c i e n t  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  l i g a n d  t o  t h e  t e r b i u m  i o n  c o u l d  n o t  b e  
e x c l u d e d .
B o t h  T b ( 5)3 a n d  T b ( 10)3 s h o w e d  m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  i n  E P A  g l a s s  a t  7 7 I C ,  w h i c h  
d i s a p p e a r e d  o n  w a r m i n g  t o  r o o m  t e m p e r a t u r e .  B y  c o n t r a s t ,  w h e n  s o l u t i o n s  o f  t h e  
t e r b i u m - a c e t y l a c e t o n a t e  c o m p l e x  T b ( l l )3 i n  3 - m e t h y l  p e n t a n e  w e r e  e x c i t e d  d i r e c t l y ,  t h e  
l u m i n e s c e n c e  l i f e t i m e  w a s  f o u n d  t o  r e m a i n  c o n s t a n t  a t  1.0 m s  u p o n  c o o l i n g  f r o m  3 0 0 I C  t o  
7 7 K .  I n  o t h e r  w o r d s ,  t h e  r a t e  o f  d e c a y  o f  t h e  l u m i n e s c e n t  5D 4 s t a t e  r e m a i n e d  c o n s t a n t  
w i t h  c h a n g e s  i n  t e m p e r a t u r e ,  i m p l y i n g  f o r  t h e  c o m p l e x e s  T b ( 5)3 a n d  T b ( 1 0 ) 3 , t h e  
e x i s t e n c e  o f  a  t e m p e r a t u r e - d e p e n d e n t  q u e n c h i n g  m e c h a n i s m  o f  t h e  5D 4 l e v e l  b y  t h e r m a l  
p o p u l a t i o n  o f  t h e  t r i p l e t  s t a t e .
T h e  a u t h o r s  s u g g e s t e d  t h a t  d u e  t o  t h e  l a r g e r  e n e r g y  g a p  b e t w e e n  t h e  5D 4 l e v e l  a n d  t h e  
t r i p l e t  s t a t e  i n  T b ( l l ) 3, c o m p a r e d  t o  t h o s e  i n  T b ( 5)3 a n d  T b ( 1 0 )3 ( s e e  F i g u r e  1 1 ) ,  t h e r m a l  
p o p u l a t i o n  o f  t h e  t r i p l e t  s t a t e  a n d  t h e r e f o r e  t h e  r a t e  o f  t r i p l e t  q u e n c h i n g  w o u l d  b e  o r d e r s  
o f  m a g n i t u d e  s m a l l e r  i n  t h e  f o r m e r .  T h i s  q u e n c h i n g  p r o c e s s  w a s  t h o u g h t  t o  h a v e  a n  
a c t i v a t i o n  e n e r g y  w h i c h  s h o u l d  a p p r o x i m a t e l y  e q u a l  t h e  e n e r g y  d i f f e r e n c e  b e t w e e n  t h e
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t r i p l e t  s t a t e  a n d  t h e  e m i t t i n g  l e v e l .  I n d e e d ,  t h e  c o r r e s p o n d e n c e  b e t w e e n  c a l c u l a t e d  
a c t i v a t i o n  e n e r g i e s  a n d  t h e  a c t u a l  T i - 5D 4 s e p a r a t i o n s  w e r e  q u i t e  c l o s e  w h i c h  g a v e  
c r e d e n c e  t o  t h e i r  t h e o r y  o f  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r .
E/ cm
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22000 -
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F i g u r e  1 1 :  R e s o n a n c e  l e v e l s  o f T b s +  a n d  E u 3 +  s h o w n  w i t h  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l s  f o r  
b e n z o y l a c e t o n e  ( 5 ) ,  d i b e n z o y l m e t h a n e  ( 1 0 ) ,  a c e t y l a c e t o n e  ( 1 1 ) ,  
t r i f l u o r o a c e t y l a c e t o n e  ( 1 3 )  a n d  h e x a f l u o r o a c e t y l a c e t o n e  ( 1 4 )
I n d e p e n d e n t  t o  t h i s  w o r k ,  M i k u l a  a n d  S a l o m a n  i n v e s t i g a t e d  t h e  e f f e c t  o f  t h e  s u b s t i t u t i o n  
o f  d e u t e r i u m  f o r  h y d r o g e n  o n  t h e  b e n z e n e  r i n g s  o f  s o m e  l i g a n d s ;  a n  a l t e r a t i o n  i n  t h e  
p o s i t i o n  o f  t h e  t r i p l e t  s t a t e  w a s  a n t i c i p a t e d .  M o r e  s p e c i f i c a l l y ,  a s  t h e  e m i t t i n g  l e v e l  o f  
T b 3 +  w a s  k n o w n  t o  l i e  c l o s e  t o  t h a t  o f  t h e  t r i p l e t  l e v e l  i n  d i b e n z o y l m e t h i d e  c h e l a t e s ,  i t  
w a s  f e l t  t h a t  i f  t h e  g e n e r a l l y  a c c e p t e d  m e c h a n i s m  o f  C r o s b y  w a s  c o r r e c t ,  t h e n  T b 3 +  
e m i s s i o n  w o u l d  b e  m o r e  s e n s i t i v e  t o  d e u t e r i a t i o n  t h a n  t h a t  o f  E u 3 + . S u b s t i t u t i o n  o f
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d e u t e r i u m  f o r  h y d r o g e n  o n  t h e  p h e n y l  g r o u p s  o f  d i b e n z o y l m e t h a n e  7  t o  g i v e  l i g a n d  1 2 ,  
g a v e  r i s e  t o  a  s h i f t  o f  t h e  a b s o r p t i o n  m a x i m a  b y  a p p r o x i m a t e l y  0 . 5  n m  t o w a r d s  l o n g e r  
w a v e l e n g t h s .
F r o m  t h i s  v a l u e ,  t h e  e n e r g y  g a p  b e t w e e n  t h e  g r o u n d  s t a t e  a n d  t h e  f i r s t  e x c i t e d  s i n g l e t  
s t a t e  f o r  t h e  d e u t e r a t e d  c h e l a t e  T b ( 12)3 w a s  a p p r o x i m a t e d  a s  b e i n g  4 0 - 5 0  c m *1 l a r g e r  t h a n  
t h a t  o f  t h e  u n d e u t e r a t e d  c h e l a t e  T b ( 7) 3. I t  w a s  a l s o  p o s t u l a t e d  t h a t  t h e  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  
d e u t e r i a t e d  s p e c i e s  w o u l d  b e  r a i s e d  b y  a p p r o x i m a t e l y  t h e  s a m e  a m o u n t .  T h u s ,  it w a s  
e x p e c t e d  t h a t  t h e  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  d e u t e r a t e d  c o m p l e x  w o u l d  b e  l e s s  r e a d i l y  p o p u l a t e d  
t h e r m a l l y  f r o m  t h e  e x c i t e d  T b 3 +  5D 4 s t a t e  t h a n  i t  w o u l d  i n  t h e  u n d e u t e r a t e d  s p e c i e s  a t  
r o o m  t e m p e r a t u r e .
T h e  s a m p l e s  o f  T b ( 7)3 a n d  T b ( 12)3 w e r e  m e a s u r e d  i n  E P A  a t  7 7 K  w i t h  t h e  r e l a t i v e  
c h a n g e s  i n  t h e  a r e a s  u n d e r  t h e  e m i s s i o n  c u r v e s  d e t e r m i n e d  a n d  u s e d  a s  a  m e a s u r e  o f  t h e  
e f f e c t  o f  d e u t e r i a t i o n ;  a  20 %  i n c r e a s e  i n  t e r b i u m - c e n t r e d  e m i s s i o n  i n t e n s i t y  w a s  
o b s e r v e d .  T h e  e n e r g y  g a p  b e t w e e n  t h e  5D 4 l e v e l  a n d  t h e  l o w e s t  t r i p l e t  o f  t h e  
d i b e n z o y l m e t h i d e  c h e l a t e  T b ( 7)3 w a s  s m a l l  a t  a p p r o x i m a t e l y  3 0 0  c m * 1 , s o  t h e  
c o r r e s p o n d i n g  d i f f e r e n c e  i n  t h e  d e u t e r a t e d  c h e l a t e  T b ( 12)3 w a s  e x p e c t e d  t o  b e  g r e a t e r  b y  
5 0  c m *1 a t  3 5 0  c m * 1 . I t .  w a s  r e a s o n e d  t h a t  t h e r m a l  p o p u l a t i o n  a t  l o w  t e m p e r a t u r e s  
f o l l o w e d  b y  n o n - r a d i a t i v e  q u e n c h i n g  o f  t h e  t r i p l e t  l e v e l  w o u l d  t h e r e f o r e  b e  g r e a t e r  i n  t h e  
u n d e u t e r a t e d  t e r b i u m  c h e l a t e .  A n  i n c r e a s e  o f  a s  l i t t l e  a s  5 0  c m *1 i n  t h e  e n e r g y  g a p  
b e t w e e n  t h e  l o w e s t  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  l i g a n d  a n d  t h e  r e s o n a n c e  l e v e l  o f  T b 3 +  w a s  
s i g n i f i c a n t  e n o u g h  t o  a c c o u n t  f o r  t h e  o b s e r v e d  20%  i n c r e a s e  i n  t h e  f l u o r e s c e n c e  i n t e n s i t y  
u p o n  d e u t e r i a t i o n  o f  t h e  l i g a n d .
F i l i p e s c u  e t  a l .  h a d  e a r l i e r  n o t i c e d  d r a m a t i c  c h a n g e s  i n  t h e  i n t e n s i t i e s  o f  m e t a l - c e n t r e d  
e m i s s i o n  o f  e u r o p i u m  a n d  t e r b i u m  c h e l a t e s  o n  c h a n g i n g  s u b s t i t u e n t  g r o u p s  i n  t h e  o r g a n i c  
l i g a n d s .  37 A n  i n c r e a s e d  e u r o p i u m - c e n t r e d  e m i s s i o n  w a s  o b s e r v e d  o n  r e p l a c i n g  m e t h y l  
g r o u p s  w i t h  t r i f l u o r o m e t h y l  g r o u p s  i n  t h e  a c e t y l a c e t o n a t e  1 1 ,  t r i f l u o r o a c e t y l a c e t o n a t e  1 3  
a n d  h e x a f l u o r o a c e t y l a c e t o n a t e  1 4  s e r i e s .  T h i s  t r e n d  w a s  e x p l a i n e d  b y  t h e  l o w e r i n g  o f  t h e
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t r i p l e t  s t a t e  e n e r g y  o f  t h e  l i g a n d  a l o n g  t h e  s e r i e s  t h u s  d e c r e a s i n g  t h e  g a p  t o  t h e  E u 3 +  5D i  
r e s o n a n c e  l e v e l ,  r e s u l t i n g  i n  a  m o r e  e f f i c i e n t  l i g a n d - t o - m e t a l  e n e r g y  t r a n s f e r  { F i g u r e  1 1 ) .
I n  t h e  a n a l o g o u s  t e r b i u m  s e r i e s ,  t h e  c h e l a t e  w i t h  t h e  a s y m m e t r i c a l  
t r i f l u o r o a c e t y l a c e t o n a t e  l i g a n d  T b ( 1 3 ) 3  w a s  f o u n d  t o  b e  m o r e  e m i s s i v e  t h a n  t h e  
s y m m e t r i c a l  h e x a f l u o r o a c e t y l a c e t o n a t e  c o m p l e x  T b ( 1 4 ) 3 , a l t h o u g h  t h e  t r i p l e t  s t a t e  e n e r g y  
o f  t h e  l a t t e r  w a s  c l o s e r  t o  t h e  T b 3 +  5D 4 e m i s s i v e  l e v e l .  G i v e n  t h e  s u s c e p t i b i l i t y  o f  t h e  
T b 3 +  i o n  t o  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s e s ,  t h i s  u n e x p e c t e d  r e s u l t  c a n  b e  e x p l a i n e d  i n  
t e r m s  o f  t h e  t r i p l e t  o f  ( 1 4 )  l y i n g  c l o s e r  t o  t h e  5D 4 l e v e l .  T h u s ,  e x c i t e d  e n e r g y  c a n  b e  
t r a n s f e r r e d  b a c k  f r o m  t h e  e x c i t e d  i o n  t o  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  s t a t e  m o r e  e f f i c i e n t l y  a t  r o o m  
t e m p e r a t u r e ,  f r o m  w h e r e  i t  i s  t h e n  d i s s i p a t e d  n o n - r a d i a t i v e l y .
I f  w e  c o n s i d e r  a  t e r b i u m  c h e l a t e  i n  t h e r m a l  e q u i l i b r i u m  w i t h  i t s  s u r r o u n d i n g s ,  t h e n  t h e  
B o l t z m a n n  d i s t r i b u t i o n  l a w  w i l l  b e  o b e y e d  { E q u a t i o n  2 ) ,
n 2 /  n i  =  e  ‘a E / r t  E q u a t i o n  2
w h e r e  m  a n d  n 2 a r e  t h e  r e l a t i v e  n u m b e r  o f  p a r t i c l e s  i n  t w o  e q u a l l y  d e g e n e r a t e  l e v e l s  1 a n d  
2 ,  s e p a r a t e d  b y  a n  e n e r g y  g a p  A E ,  a n d  R  i s  t h e  g a s  c o n s t a n t  ( R =  8 . 3 1  J m o l ^ I C 1 ) .  T h e
h e x a f l u o r o a c e t y l a c e t o n a t e  l i g a n d  1 4  l i e s  s o m e  1 5 0 0  c m '1 a b o v e  t h e  e m i s s i v e  l e v e l  o f  
T b 3 + , s o  a t  3 0 0 K  t h e  p o p u l a t i o n  o f  t h e  s t a t e s  c a n  b e  c a l c u l a t e d  a s ,
^ 2(14) =  10 '3 . n i
S i m i l a r  t r e a t m e n t  o f  t h e  t r i f l u o r o a c e t y l a c e t o n a t e  a n d  a c e t y l a c e t o n a t e  l i g a n d s  1 3  a n d  1 1  
r e s p e c t i v e l y ,  g i v e s  r e l a t i v e  p o p u l a t i o n s  o f  t h e  t r i p l e t  l e v e l  a s  n 2( i3) =  10 '5 . n i  a n d  n 2( u >  =  
1 0 ' 10. n i .  T h e  r e l a t i v e  p o p u l a t i o n  o f  t h e  t r i p l e t  s t a t e  c o m p a r e d  t o  t h e  p o p u l a t i o n  o f  t h e  
e m i s s i v e  5D 4 l e v e l  i s  g r e a t e s t  i n  t h e  h e x a f l u o r o a c e t y l a c e t o n a t e  c o m p l e x  T b ( 1 4 ) 3  w h i l e  it 
i s  s e v e n  o r d e r s  o f  m a g n i t u d e  l o w e r  i n  t h e  a c e t y l a c e t o n a t e  c o m p l e x  T b ( l l )3 a n d  e x p l a i n s  
t h e  t r e n d  o f  d e c r e a s e  i n  q u a n t u m  y i e l d  w i t h  d e c r e a s i n g  A E .
F r o m  a l l  t h e  s t u d i e s  a n d  r e s u l t s  d i s c u s s e d  u p  t o  n o w ,  a  l i g a n d - l o c a l i z e d  t r i p l e t  s t a t e  h a s  
b e e n  c l e a r l y  i m p l i c a t e d  i n  t h e  d o n a t i o n  o f  e n e r g y  t o  t h e  l a n t h a n i d e  r e s o n a n c e  l e v e l s ,  a s
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w e l l  a s  i n  t h e  t h e r m a l  d e p o p u l a t i o n  o f  t h e  e m i s s i v e  l e v e l  i n  t h e  c a s e  o f  T b 3 + . H o w e v e r ,  
K l e i n e r m a n  p r e s e n t e d  a  t h e o r y  i n  w h i c h  t h e  d i r e c t  t r a n s f e r  o f  e n e r g y  f r o m  t h e  f i r s t  
e x c i t e d  s i n g l e t  s t a t e  p o p u l a t e d  t h e  e m i s s i v e  l e v e l  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n . 38 T h e  t h e o r y  w a s  
b a s e d  o n  a  s t u d y  o f  m o r e  t h a n  6 0 0  c h e l a t e  s y s t e m s  a n d  w h e r e  a  l i g a n d  w a s  n o t  o b s e r v e d  
t o  s e n s i t i z e  t h e  e m i s s i o n  f r o m  a  l a n t h a n i d e ( I I I )  i o n ,  t h e  a u t h o r  s t a t e d  t h a t  t h i s  f i n d i n g  
s h o u l d  n o t  b e  p u t  d o w n  t o  t h e  l i g a n d  n o t  t r a n s f e r r i n g  e n e r g y  t o  L n 3 + . I n s t e a d ,  h e  
c o n c l u d e d  t h a t  t h e  a b s e n c e  o f  s e n s i t i z e d  e m i s s i o n  i n  c h e l a t e s  t h a t  h a v e  t h e i r  l i g a n d  T i  
s t a t e s  b e l o w  t h e  e m i s s i v e  l e v e l  o f  t h e  l a n t h a n i d e ( I I I )  i o n ,  w a s  d u e  t o  q u e n c h i n g  o f  t h e  
e x c i t e d  i o n  l e v e l  b y  t h e  l o w e s t  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  l i g a n d  r a t h e r  t h a n  d u e  t o  a  l a c k  o f  
e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  l i g a n d .
A  s t u d y  o f  t h e  l i g a n d - c e n t r e d  f l u o r e s c e n c e  o r i g i n a t i n g  f r o m  t h e  S i  s t a t e  f o r  a  s e r i e s  o f  
l i g a n d s  w i t h  t h e  n o n - e m i s s i v e  i o n s  o f  L a 3 + , L u 3 +  a n d  G d 3 + , g e n e r a l l y  r e v e a l e d  a  w e a k e r  
f l u o r e s c e n c e  e m i s s i o n  i n  t h e  c h e l a t e s  o f  G d 3 + . W h e n  t h e  s a m e  l i g a n d s  f o r m e d  c h e l a t e s  
w i t h  l a n t h a n i d e  i o n s  h a v i n g  e x c i t e d  l e v e l s  b e l o w  t h e  S i  l e v e l  o f  t h e  l i g a n d ,  t h e  S i — > S o
f l u o r e s c e n c e  w a s  f o u n d  t o  b e  a l m o s t  e n t i r e l y  q u e n c h e d .  T h e  a u t h o r  r e a s o n e d  t h a t  a s  t h e  
m a i n  s p e c t r o s c o p i c  d i f f e r e n c e s  b e t w e e n  t h e s e  i o n s  a n d  G d 3 +  w e r e  t h e  p r e s e n c e  o f  e x c i t e d  
l e v e l s  b e l o w  t h e  S i  s t a t e s  o f  t h e  c h e l a t i n g  l i g a n d s ,  t h e n  t h e  r e d u c e d  f l u o r e s c e n c e  
e m i s s i o n s  w e r e  c o n s i s t e n t  w i t h  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  S i  s t a t e  t o  t h e  l a n t h a n i d e  i o n .
K l e i n e r m a n  p r o p o s e d  t h a t  i n  t h e  c h e l a t e s  w h e r e  S i >  L n * >  T i ,  t h e  p r i n c i p a l  p a t h  o f  e n e r g y  
t r a n s f e r  w a s  t h r o u g h  t h e  l o w e s t  s i n g l e t  e x c i t e d  l e v e l .  I n  t h o s e  c h e l a t e s  w h e r e  S i >  T i >  
L n * ,  t h e  m a i n  p a t h  w a s  p r o p o s e d  t o  b e  d e p e n d e n t  o n  t h e  r e l a t i v e  r a t e s  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  
f r o m  t h e  s i n g l e t  s t a t e  a n d  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  t o  t h e  t r i p l e t  s t a t e ;  i f  t h e  r a t e  c o n s t a n t  f o r  
i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  w a s  s l o w e r  t h a n  10'11 s e c - 1 , a  s i n g l e t  t r a n s f e r  m e c h a n i s m  w a s  
i m p l i e d .  T h i s  t h e o r y  w a s  s o o n  d i s p r o v e d  i n  f a v o u r  o f  C r o s b y ’ s  m e c h a n i s m  o f  e n e r g y  
t r a n s f e r ,  b y  t h e  s i m p l e  o b s e r v a t i o n  t h a t  t h e  t i m e  t a k e n  f o r  l i g a n d  t r i p l e t  t o  l a n t h a n i d e  i o n  
r e s o n a n c e  l e v e l  t r a n s f e r  i s  a b o u t  1 0 -8 s e c o n d s .  39 T h e  m u c h  s l o w e r  o b s e r v e d  r a t e s  o f  
l i g a n d  t o  l a n t h a n i d e  i o n  e n e r g y  t r a n s f e r  c o u l d  o n l y  b e  e x p l a i n e d  v i a  t r i p l e t  l e v e l  
p a r t i c i p a t i o n .
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T h e r e  s t i l l  a p p e a r e d  t o  b e  s o m e  d e b a t e  o v e r  t h e  i m p o r t a n c e  o f  t h e  r o l e  o f  t h e  l i g a n d  
s i n g l e t  s t a t e  i n  e n e r g y  t r a n s f e r  t o  l a n t h a n i d e  i o n s ,  p a r t i c u l a r l y  i n  t h e  a p p l i c a t i o n  o f  
l a n t h a n i d e  i o n  l u m i n e s c e n c e  p r o b e s  a s  s p e c t r o s c o p i c  r u l e r s  f o r  m e a s u r i n g  d i s t a n c e s  
b e t w e e n  i n t r i n s i c  p r o t e i n  f l u o r o p h o r e s  a n d  b o u n d  m e t a l  i o n s .  E a r l y  i n v e s t i g a t i o n s  o f  t h e  
i n t e r a c t i o n  o f  l a n t h a n i d e  i o n s  w i t h  p r o t e i n s  l e a d  t o  t h e  o b s e r v a t i o n  t h a t  p r o t e i n - b o u n d  
t e r b i u m ( I I I )  i n  p a r t i c u l a r ,  w a s  o f t e n  s e n s i t i z e d  w h e n  i r r a d i a t e d  i n  t h e  r e g i o n  o f  a r o m a t i c  
a m i n o  a c i d  a b s o r p t i o n  ( p h e n y l a l a n i n e ,  t y r o s i n e ,  t r y p t o p h a n ) .  9’ 40 T h e  d i s t a n c e s  b e t w e e n  
f l u o r o p h o r e s  a n d  l a n t h a n i d e  i o n s  i n  s u c h  s y s t e m s  h a v e  g e n e r a l l y  b e e n  d e t e r m i n e d  f r o m  
t h e  a p p l i c a t i o n  o f  t h e  F o r s t e r  e q u a t i o n ,  w h i c h  r e l a t e s  e n e r g y  t r a n s f e r  e f f i c i e n c y  t o  t h e  
s i x t h  p o w e r  o f  t h e  d i s t a n c e  o f  s e p a r a t i o n  o f  d o n o r  a n d  a c c e p t o r  m o i e t i e s  ( s e e  C h a p t e r  1 ,  
E q u a t i o n  1 ) .  I n  p a r t i c u l a r ,  t h e  o v e r l a p  i n t e g r a l  w h i c h  c o n s i d e r s  t h e  o v e r l a p  b e t w e e n  t h e  
e m i s s i o n  s p e c t r u m  o f  t h e  d o n o r  a n d  t h e  e x c i t a t i o n  s p e c t r u m  o f  t h e  a c c e p t o r ,  i n c l u d e s  s u c h  
f a c t o r s  a s  t h e  l u m i n e s c e n c e  i n t e n s i t y  o f  t h e  d o n o r  a n d  t h e  m o l a r  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t  o f  
t h e  a c c e p t o r ,  a t  a  c e r t a i n  w a v e l e n g t h .
I n  p r a c t i c e ,  t h i s  q u a n t i t y  h a s  b e e n  d e t e r m i n e d  f r o m  t h e  s u p e r i m p o s i t i o n  o f  t h e  
f l u o r e s c e n c e  e m i s s i o n  s p e c t r u m  o f  t h e  s e n s i t i z e r  m o i e t y  i n  t h e  p r o t e i n  o n  t h e  a b s o r p t i o n  
s p e c t r u m  o f  a  1 : 1  L n ( I I I ) :  D T P  A  c o m p l e x ,  c h o s e n  t o  m o d e l  t h e  b o u n d  a c c e p t o r  L n ( I I I )  
i o n  i n  t h e  r e g i o n  o f  p r o t e i n  l u m i n e s c e n c e .  41 A s  s u c h ,  t h i s  t r e a t m e n t  a s s u m e s  t h a t  t h e  
e n e r g y  t r a n s f e r  t o  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  t a k e s  p l a c e  f r o m  t h e  e x c i t e d  s i n g l e t  s t a t e  o f  t h e  
s e n s i t i z e r .  I t  h a s  b e e n  f o u n d  t h a t  t h e  d i s t a n c e s  d e r i v e d  f r o m  t h e  a p p l i c a t i o n  o f  t h e  F o r s t e r  
e n e r g y  m e c h a n i s m  h a v e  b e e n  i n  g o o d  a g r e e m e n t  w i t h  d i s t a n c e s  o b t a i n e d  f r o m  c r y s t a l  
s t r u c t u r e  s t u d i e s ,  t h u s  c o n f i r m i n g  t h e  v a l i d i t y  o f  a  F R E T  m e c h a n i s m .
T h e  m e c h a n i s m  w a s  f u r t h e r  i n v e s t i g a t e d  b y  P r e n d e r g a s t  e t  a l  t h r o u g h  t h e  u s e  o f  o x y g e n  
q u e n c h i n g  o f  l u m i n e s c e n c e ,  42 r e a s o n i n g  t h a t  o x y g e n  w o u l d  q u e n c h  t h e  e x c i t e d  s t a t e s  o f  
t h e  d o n o r s  t o  T b 3 +  ( t h e  m e c h a n i s m  o f  q u e n c h i n g  b y  m o l e c u l a r  o x y g e n  i s  d e s c r i b e d  l a t e r  
i n  t h i s  c h a p t e r ) .  I t  w a s  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  e x t e n t  o f  t h e  e f f e c t s  o f  o x y g e n  w o u l d  b e  
d e p e n d e n t  o n  t h e  r a t e  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  c o m p a r e d  t o  t h e  d i f f u s i o n - c o n t r o l l e d  r a t e  o f  
o x y g e n  c o l l i s i o n  w i t h  t h e  e x c i t e d  s t a t e  o f  t h e  d o n o r  m o l e c u l e s .  I f  e n e r g y  t r a n s f e r
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o c c u r r e d  f r o m  e x c i t e d  s i n g l e t  s p e c i e s ,  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  f o r  o x y g e n  q u e n c h i n g  o f  T b 3 +  
l u m i n e s c e n c e  a n d  i n t r i n s i c  f l u o r e s c e n c e  w o u l d  b e  t h e  s a m e .
15
T h e  s y s t e m  t h e y  c h o s e  t o  s t u d y  w a s  t h a t  o f  t r y p t o p h a n  1 5  a n d  T b 3 +  l u m i n e s c e n c e  i n  
e l a s t a s e - T b 3 +  c o m p l e x e s .  A s  a  c o n t r o l ,  t h e y  s t u d i e d  t h e  d i r e c t  e f f e c t  o f  o x y g e n  o n  
t e r b i u m  l u m i n e s c e n c e  a n d  c o n c l u d e d  t h a t  t h e  a b s e n c e  o f  o x y g e n  e f f e c t s  o n  t h e  
l u m i n e s c e n c e  o f  f r e e  T b 3 +  i n d i c a t e d  t h a t  a n y  e f f e c t s  o b s e r v e d  w i t h  c o m p l e x e d  T b ( I I I ) ,  
m u s t  d e r i v e  f r o m  t h e  q u e n c h i n g  o f  d o n o r  e x c i t e d  s t a t e s .  W h e n  a  s o l u t i o n  o f  e l a s t a s e - T b 3 +  
c o m p l e x  w a s  d e g a s s e d ,  a  t w o - f o l d  i n c r e a s e  i n  t h e  i n t e n s i t y  o f  t h e  l u m i n e s c e n c e  w a s  
o b s e r v e d .  S t e m - V o l m e r  p l o t s  f o r  t h e  q u e n c h i n g  o f  ( 1 )  t h e  i n t r i n s i c  f l u o r e s c e n c e  o f  
t r y p t o p h a n  i n  e l a s t a s e  a t  3 4 0  n m ,  a n d  ( 2 )  t h e  l u m i n e s c e n c e  o f  T b ( I I I )  i n  t h e  e l a s t a s e - T b 3 +  
c o m p l e x  a t  5 4 5  n m ,  s h o w e d  a  m u c h  m o r e  r a p i d  o x y g e n  q u e n c h i n g  o f  t h e  m e t a l - c e n t r e d  
l u m i n e s c e n c e .
T h e  i n c r e a s e d  r a t e  o f  o x y g e n  q u e n c h i n g  o f  T b 3 +  l u m i n e s c e n c e  a s  c o m p a r e d  t o  t h e  r a t e  o f  
q u e n c h i n g  o f  i n t r i n s i c  f l u o r e s c e n c e  i n  c o m p l e x e s  o f  t h e  i o n ,  l e a d  t o  t h e  c o n c l u s i o n  t h a t  
e n e r g y  t r a n s f e r  w a s  o c c u r r i n g  m a i n l y  f r o m  a n  e x c i t e d  s t a t e  w i t h  a  l i f e t i m e  l o n g e r  t h a n  
t h a t  o f  t h e  i n t r i n s i c  f l u o r e s c e n c e ;  t h a t  i s ,  t r i p l e t  t r y p t o p h a n  m o i e t i e s  w e r e  r e s p o n s i b l e  f o r  
e n e r g y  t r a n s f e r .  T h i s  w a s  c o n f i r m e d  o n  c l o s e r  i n s p e c t i o n  o f  t h e  o v e r l a p  o f  t e r b i u m  
a b s o r p t i o n  b a n d s  w i t h  t h e  p h o s p h o r e s c e n c e  e m i s s i o n  o f  i n d o l e  m o i e t i e s  ( f r e e  i n d o l e  h a s  a  
t r i p l e t  e n e r g y  o f  2 4 8 0 0  c m ' 1 , 43 w h i l e  i n d o l e  d e r i v a t i v e s  i n  m o s t  p r o t e i n s  r e p o r t e d l y  h a v e  
a  t r i p l e t  e n e r g y  o f  > 2 1 0 0 0  c m ' 1 ). T h u s ,  i t  a p p e a r s  t h a t  t h e  e x a c t  m e c h a n i s m  o f  t h e  
s e n s i t i z a t i o n  p r o c e s s  a n d  w h e t h e r  i t  i s  p r e d o m i n a n t l y  b y  F o r s t e r  o r  D e x t e r  i n t e r a c t i o n s  i s  
s t i l l  n o t  f u l l y  u n d e r s t o o d ,  b u t  a  S i — > L n  m e c h a n i s m  i s  i m p l i e d  b y  t h e  a g r e e m e n t  b e t w e e n
d i s t a n c e  m e a s u r e m e n t s  o b t a i n e d  f r o m  F R E T  a n d  c r y s t a l  s t r u c t u r e s .
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E l s e w h e r e ,  s t u d i e s  w h i c h  a l s o  c o n f i r m e d  t h e  i m p o r t a n c e  o f  t h e  r o l e  o f  t h e  t r i p l e t  s t a t e  i n  
s e n s i t i z e d  l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e  w e r e  c a r r i e d  o u t  b y  E l - S a y e d  a n d  B h a u m i k .  T h e y  
u n d e r t o o k  a  s t u d y  t o  e x a m i n e  t h e  i n t r a m o l e c u l a r  s e n s i t i z a t i o n  o f  a  c h e l a t e d  l a n t h a n i d e  
i o n ,  t h r o u g h  t h e  i n t e r m o l e c u l a r  t r i p l e t - t r i p l e t  s e n s i t i z a t i o n  o f  t h e  c h e l a t e  t r i p l e t  s t a t e  b y  a  
d o n o r  i n  i t s  t r i p l e t  s t a t e .  44 T h e  c h o s e n  s e n s i t i z e r  w a s  b e n z o p h e n o n e  1 6  a n d  w a s  e x c i t e d  
a t  3 8 0 n m ,  w h e r e  t h e  s e l e c t e d  c h e l a t e  e u r o p i u m  t r i s ( h e x a f l u o r o a c e t y l a c e t o n a t e )  E u ( 1 4 ) 3  
s h o w e d  n o  a b s o r p t i o n .  T h e  c h e l a t e ,  h o w e v e r ,  h a s  a  t r i p l e t  l e v e l  j u s t  b e l o w  t h a t  o f  
b e n z o p h e n o n e .
T h e  f o l l o w i n g  f e a t u r e s  w e r e  o b s e r v e d ;
( i )  u p o n  e x c i t a t i o n  a t  3 8 0  n m ,  a  1 :  1 0 0  m i x t u r e  o f  E u ( 1 4 ) 3 :  1 6  s h o w e d  a  1 0 - f o l d  
i n c r e a s e  i n  t h e  i n t e n s i t y  o f  t h e  m e t a l - c e n t r e d  e m i s s i o n ,
( i i )  t h e  r e s p e c t i v e  e x c i t a t i o n  s p e c t r u m  s h o w e d  t h e  3 8 0  n m  b a n d  o f  t h e  b e n z o p h e n o n e  
t o g e t h e r  w i t h  t h e  3 1 4  n m  a b s o i p t i o n  b a n d  o f  t h e  c h e l a t e ,
( i i i )  w h e n  m / r a m o l e c u l a r l y  e x c i t e d  a t  3 1 4  n m ,  t h e  E u 3 +  e m i s s i o n  i n c r e a s e d  a n d  t h e n  
l e v e l l e d  o f f  w i t h  d e c r e a s i n g  t e m p e r a t u r e  -  t h i s  i s  d u e  t o  a  d e c r e a s e  i n  t h e  
q u e n c h i n g  o f  t h e  E u 3 +  e m i s s i o n  a s  t h e  t e m p e r a t u r e  d e c r e a s e s ,
( i v )  w h e n  m t e r m o l e c u l a r l y  e x c i t e d  a t  3 8 0  n m ,  t h e  E u 3 +  e m i s s i o n  r e a c h e d  a  m a x i m u m  
a t  - 2 5  ° C ,  t h e n  d e c r e a s e d  a n d  l e v e l l e d  o f f  w i t h  d e c r e a s i n g  t e m p e r a t u r e  -  t h e  r e s u l t
w a s  s e n s i t i v e  t o  b o t h  o x y g e n  a n d  t h e  c o n c e n t r a t i o n  o f  t h e  m i x t u r e ,
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( v )  m i x t u r e s  o f  1 :  1 0 0  E u C U  : b e n z o p h e n o n e  d i d  n o t  s h o w  s e n s i t i z e d  E u 3 +  e m i s s i o n  
u p o n  e x c i t a t i o n  a t  3 8 0  n m ,  i n d i c a t i n g  t h a t  s e n s i t i z a t i o n  o f  E u 3 +  t h r o u g h  
b e n z o p h e n o n e  w a s  i n e f f i c i e n t .
T h e s e  r e s u l t s  s t r o n g l y  s u g g e s t e d  t h a t  b e n z o p h e n o n e  w a s  s e n s i t i z i n g  E u 3 +  e m i s s i o n  w i t h i n  
t h e  c h e l a t e  v i a  a n  i n t e r m o l e c u l a r  d i f f u s i o n - c o n t r o l l e d  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  
b e n z o p h e n o n e  t r i p l e t  s t a t e  t o  t h e  t r i p l e t  s t a t e  o f  t h e  c o m p l e x  (F i g u r e  1 2 ) ,  a n d  e x c l u d e d  
t h e  p o s s i b i l i t y  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  t a k i n g  p l a c e  f r o m  a  s t a b l e  b e n z o p h e n o n e - E u 3 +  c o m p l e x .  
S h o u l d  s u c h  a  c o m p l e x  h a v e  f o r m e d ,  t h e n  t h e  b e n z o p h e n o n e  w o u l d  c o o r d i n a t e  t h e  
e u r o p i u m  t h r o u g h  t h e  n o n - b o n d i n g  e l e c t r o n s  o f  i t s  c a r b o n y l  g r o u p  c a u s i n g  a  b l u e  s h i f t  o f  
t h e  ( n ,  f t * )  l e v e l .  T h e  r e s u l t i n g  e x c i t a t i o n  s p e c t r u m  f o r  t h e  e u r o p i u m  l u m i n e s c e n c e  w o u l d
l i k e w i s e  h a v e  s e e n  a  b l u e  s h i f t .  A l s o ,  i f  t h e  t r a n s f e r  h a d  b e e n  d u e  t o  a  b e n z o p h e n o n e -  
E u 3 +  c o m p l e x  t h e n ,  a s  t h e  a u t h o r s  r e a s o n e d ,  t h e  a d d i t i o n  o f  b e n z o p h e n o n e  t o  E u C f i  
s h o u l d  a l s o  h a v e  g i v e n  a  p o s i t i v e  r e s u l t .
hv , ISC q ET q
[ B P ]  -------------- * -  ‘ [ B P ] *   *• [ B P ] *   * -  3[ L ] *
— [ E u 3 + ] *   * -  [ E u 3 + ] +  h v '
F i g u r e  1 2 :  I n t e r m o l e c u l a r  t r i p l e t  s e n s i t i z a t i o n  
o f  a  e u r o p i u m  c h e l a t e  E u L  ( L  =  l i g a n d )  b y  b e n z o p h e n o n e  B P .
T h i s  p r o v i d e d  i m p o r t a n t  c o n f i r m a t i o n  o f  t h e  r o l e  o f  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l  i n  t h e  
s e n s i t i z a t i o n  o f  L n ( I I I )  l u m i n e s c e n c e ,  w i t h  m a n y  e x a m p l e s  h a v i n g  s i n c e  b e e n  r e p o r t e d .  45
Factors which affect the Triplet State
A  t y p i c a l  p h o t o c h e m i c a l  s e q u e n c e  t h a t  c h a r a c t e r i s e s  s e n s i t i z e d  l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e  
a n d  d e s c r i b e s  t h e  p r o c e s s e s  s h o w n  i n  a  t y p i c a l  J a b l o n s k i  d i a g r a m  (F i g u r e  2 )  i s  s h o w n  i n  
F i g u r e  1 3 .  46 T h e  o v e r a l l  q u a n t u m  y i e l d  f o r  e m i s s i o n  i s  d e p e n d e n t  o n  t h e  e f f i c i e n c i e s  o f
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t h e  t h r e e  m a i n  s t e p s  i n v o l v e d ,  t h e s e  b e i n g  ( i )  t h e  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  s t e p  w h i c h  
p o p u l a t e s  t h e  a r y l  t r i p l e t  l e v e l ,  ( i i )  t h e  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  t r i p l e t  t o  t h e  l a n t h a n i d e  
i o n  a n d  ( i i i )  t h e  e m i s s i o n  f r o m  t h e  l a n t h a n i d e  i o n .
(i) (ii) (iii)
h v  , I S C  ,  k ,  k 2
A r — L n  A r — L n ----------- ►  A r — L n ~ A r — L n * ----------- ►  A r — L n
k-1
h v "
Y Y lanthanide
ligand W Q ] kg.[0 2] kqi.[XH] luminescence
fluorescence
F i g u r e  1 3 :  K i n e t i c  s c h e m e  s h o w i n g  t h e  k e y  p h o t o p h y s i c a l  p r o c e s s e s  i n  
s e n s i t i z e d  l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e .
( i )  t h e  q u a n t u m  y i e l d  o f  f o r m a t i o n  o f  t h e  i n t e r m e d i a t e  a r y l  t r i p l e t  s t a t e  i s  d e p e n d e n t  
o n  t h e  e f f i c i e n c y  o f  t h e  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g ,  w h i c h  r e l a t e s  t o  t h e  e x t e n t  t o  w h i c h  
t h e  s i n g l e t - t o - t r i p l e t  t r a n s i t i o n  i s  a l l o w e d  a n d  c a n  b e  i n f l u e n c e d  b y  f a c t o r s  s u c h  a s  
s p i n - o r b i t  c o u p l i n g ;
( i i )  t h e  r a t e  a n d  e f f i c i e n c y  o f  t h e  e n e r g y  t r a n s f e r  s t e p  i s  m a x i m i z e d  w h e n  t h e r e  i s  a  
s h o r t  d i s t a n c e  b e t w e e n  t h e  c h r o m o p h o r e  a n d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n ,  i n  a d d i t i o n  t o  a  
s u i t a b l e  e n e r g y  g a p  w h i c h  h i n d e r s  t h e  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  e x c i t e d  
l a n t h a n i d e  i o n  t o  t h e  c h r o m o p h o r e .  I f  t h e  r a t e  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  ( k i )  i s  s l o w  t h e n  
p r o c e s s e s  t h a t  c a n  d e a c t i v a t e  t h e  t r i p l e t  s t a t e ,  s u c h  a s  t h e  q u e n c h i n g  b y  m o l e c u l a r  
o x y g e n  ( d i s c u s s e d  l a t e r  i n  t h i s  s e c t i o n ) ,  m a y  c o m p e t e ;
( i i i )  t h e  e m i s s i v e  q u a n t u m  y i e l d  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  r e f l e c t s  t h e  e x t e n t  o f  q u e n c h i n g  
o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  t h r o u g h  t h e  v i b r a t i o n a l  e n e r g y  t r a n s f e r  t o  s o l v e n t  a n d  l i g a n d  
XH o s c i l l a t o r s .  E u 3 +  t e n d s  t o  b e  p a r t i c u l a r l y  s u s c e p t i b l e  t o  q u e n c h i n g  b y  OH a n d  
NH o s c i l l a t o r s .
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B y  d e f i n i t i o n ,  t h e  t r i p l e t  s t a t e  i s  a n  e x c i t e d  s t a t e  c o n f i g u r a t i o n  i n  w h i c h  t h e  e l e c t r o n  s p i n s  
a r e  u n p a i r e d  ( p a r a l l e l )  r e s u l t i n g  i n  a  n e t  s p i n  m a g n e t i c  m o m e n t .  A  s t a t e  w i t h  u n p a i r e d  
s p i n s  i n t e r a c t s  w i t h  a n  e x t e r n a l  m a g n e t i c  f i e l d  a n d  s p l i t s  i n t o  t h r e e  s t a t e s ,  h e n c e  t h e  t e r m  
t r i p l e t  s t a t e .  47 F r o m  q u a n t u m  t h e o r y ,  t h e  i n t e r c o n v e r s i o n  b e t w e e n  t h e  s i n g l e t  a n d  t r i p l e t  
s t a t e s  i s  f o r m a l l y  f o r b i d d e n  a s  i t  b r e a k s  t h e  s p i n  s e l e c t i o n  r u l e  ( A S  =  0 )  w h i c h  d e m a n d s  a
c o n s e r v a t i o n  o f  s p i n ;  t h e  S i — > T i  c o n v e r s i o n  l e a d s  t o  a  c h a n g e  i n  s p i n  ( A S  A  0 ) .  48
H o w e v e r ,  i t  i s  s p i n - o r b i t a l  c o u p l i n g  t h a t  p r o v i d e s  t h e  m e c h a n i s m  w h i c h  a l l o w s  t h e  
o t h e r w i s e  ‘f o r b i d d e n ’ i n t e r c o n v e r s i o n  o f  s i n g l e t  a n d  t r i p l e t  s t a t e s .  T h e  p h e n o m e n o n  
a r i s e s  f r o m  t h e  m a g n e t i c  i n t e r a c t i o n s  b e t w e e n  t h e  o r b i t a l  m o t i o n  o f  a n  e l e c t r o n  a n d  t h e  
e l e c t r o n ’ s  s p i n  m a g n e t i c  m o m e n t .  T h e  c h a n g e  i n  t h e  s p i n  a n g u l a r  m o m e n t u m  o f  a n  
e l e c t r o n  t h a t  a c c o m p a n i e s  a  c h a n g e  i n  i t s  s p i n  i s  m a d e  p o s s i b l e  b y  a  c o r r e s p o n d i n g  
c h a n g e  i n  t h e  o r b i t a l  a n g u l a r  m o m e n t u m  o f  a  n u c l e u s  i n  i t s  v i c i n i t y .  T h i s  p e r m i t s  t h e  
c o n s e r v a t i o n  o f  t o t a l  a n g u l a r  m o m e n t u m  d u r i n g  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  s p i n  i n v e r s i o n .
The ‘Heavy-atom 5 Effect
T h e  m a g n i t u d e  o f  s p i n - o r b i t a l  c o u p l i n g  i n  m o s t  o r g a n i c  m o l e c u l e s  i s  s t r o n g l y  d e p e n d e n t  
u p o n  t h e  a t o m i c  n u m b e r  o f  n u c l e i  i n  t h e  v i c i n i t y  o f  t h e  c h r o m o p h o r e .  K a s h a  49 
d i s c o v e r e d  t h a t  u p o n  m i x i n g  o f  t w o  c o l o u r l e s s  p u r e  l i q u i d s ,  a - c h l o r o n a p h t h a l e n e  a n d
i o d o e t h a n e ,  a  y e l l o w  c o l o u r  w a s  p r o d u c e d  a l t h o u g h  n o  c h e m i c a l  r e a c t i o n  w a s  o b s e r v e d .  
E x a m i n a t i o n  o f  t h e  y e l l o w  s o l u t i o n  r e v e a l e d  t h a t  t h e  i n t e n s i t y  o f  t h e  l o w e s t  S i — > T i
a b s o r p t i o n  b a n d  o f  t h e  n a p h t h a l e n e  m o l e c u l e  w a s  g r e a t l y  e n h a n c e d  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  
i o d i d e  a n d  t h a t  i t  w a s  t h i s  b a n d  w h i c h  w a s  r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  c o l o u r  e f f e c t .  T h e  p r o c e s s  
w a s  i n t e r p r e t e d  i n  t e r m s  o f  a  c o l l i s i o n a l  p e r t u r b a t i o n  o f  s p i n - o r b i t a l  c o u p l i n g  i n  t h e  7 1 -
e l e c t r o n s  o f  t h e  n a p h t h a l e n e  a n d  t h e  a t o m i c  n u m b e r  o f  t h e  p e r t u r b i n g  a t o m  w a s  
c o n s i d e r e d  t o  b e  a  f u n d a m e n t a l  p a r a m e t e r .  E l s e w h e r e ,  t h e  q u e n c h i n g  o f  t h e  f l u o r e s c e n c e  
o f  a r o m a t i c  h y d r o c a r b o n s  b y  a l k y l  h a l i d e s  i n  s o l u t i o n  w a s  w e l l  k n o w n  b y  t h e  1 9 5 0 ’ s  a n d
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r e p o r t e d  t o  b e  i n  t h e  o r d e r  I »  B r >  C l >  F  i n  e f f e c t i v e n e s s .  T h i s  q u e n c h i n g  o f  
f l u o r e s c e n c e  c o u l d  b e  r e f l e c t e d  i n  a n  e n h a n c e d  p h o s p h o r e s c e n c e  e m i s s i o n ,  s u p p o r t i n g  t h e  
e n h a n c e d  S i — » T i  t r a n s i t i o n .  I t  h a d  a l s o  b e e n  s h o w n  t h a t  i n  h a l o - s u b s t i t u t e d  a r o m a t i c
h y d r o c a r b o n s ,  t h e  e x c i t e d  s i n g l e t - t o - t r i p l e t  r a d i a t i o n l e s s  t r a n s i t i o n  p r o b a b i l i t y  ( t h e  r a t e  o f  
i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g )  w a s  e n h a n c e d  w i t h  t h e  s a m e  o r d e r  o f  e f f e c t i v e n e s s  o f  t h e  h a l o g e n  
s u b s t i t u e n t  a s  c i t e d  e a r l i e r .
E s s e n t i a l l y ,  t h e  l a r g e r  t h e  n u c l e a r  c h a r g e  o f  a n  a t o m ,  t h e n  t h e  l a r g e r  i s  t h e  m a g n e t i c  f i e l d  
p r o d u c e d  b y  i t s  e l e c t r o n ’ s  o r b i t a l  m o t i o n .  I n  a d d i t i o n ,  t h e  c l o s e r  t h e  e l e c t r o n  i s  t o  t h e  
n u c l e u s ,  t h e n  t h e  s t r o n g e r  i s  t h e  i n t e r a c t i o n  o f  t h e  e l e c t r o n ’ s  s p i n  m a g n e t i c  m o m e n t  w i t h  
t h e  o r b i t a l  m a g n e t i c  f i e l d  a n d  t h e  g r e a t e r  i s  t h e  s p i n - o r b i t  c o u p l i n g .  S p i n - o r b i t  c o u p l i n g  
t h u s  i n c r e a s e s  w i t h  a t o m i c  n u m b e r  ( Z )  a n d  i s  m o r e  p r o n o u n c e d  i n  h e a v i e r  a t o m s  t o w a r d s  
t h e  e n d  o f  t h e  p e r i o d i c  t a b l e ,  p a r t i c u l a r l y  i n  t h o s e  ‘h e a v y  a t o m s ’ h a v i n g  f i l l e d  o r  n e a r l y  
f i l l e d  o u t e r  s h e l l s  ( h a l o g e n s  a n d  i n e r t  g a s e s ,  r e s p e c t i v e l y ) .  T h e  s p i n - o r b i t a l  c o u p l i n g -  
i n d u c e d  s p i n - c a t a l y s i s  b y  a t o m s  o f  l a r g e  a t o m i c  n u m b e r  i s  c o m m o n l y  r e f e r r e d  t o  a s  t h e  
‘ h e a v y  a t o m  e f f e c t ’ , 50 a n d  t h e r e  a r e  m a n y  r e p o r t e d  e x a m p l e s  o f  i n t e r n a l  
( i n t r a m o l e c u l a r )  51-53 a n d  e x t e r n a l  ( i n t e r m o l e c u l a r )  54-56 p e r t u r b a t i o n  e f f e c t s  i n  o r g a n i c  
m o l e c u l e s .
T h e  a b s e n c e  o f  t h e  h e a v y - a t o m  e f f e c t  i n  a  s t u d y  o f  t h e  s p e c t r a l  p r o p e r t i e s  o f  T b ( I I I )  
c o m p l e x e s  w i t h  a  s e r i e s  o f  4 - s u b s t i t u t e d  a n a l o g u e s  o f  d i p i c o l i n i c  a c i d  T b ( 1 7 ) 3  l e a d  t o  t h e  
f a v o u r i n g  o f  a  l i g a n d  s i n g l e t - t o - l a n t h a n i d e  e n e r g y  t r a n s f e r  m e c h a n i s m .  57 A n a l o g u e s  o f  
D P A  i n  w h i c h  t h e  4 - s u b s t i t u e n t  ( X )  w a s  - H ,  - O H ,  - C l ,  - B r ,  - N H 2 o r  - N H A c  w e r e  a l l  
f o u n d  t o  s e n s i t i z e  e m i s s i o n  f r o m  b o u n d  t e r b i u m ( I I I )  i o n s  u p o n  l i g a n d  e x c i t a t i o n .  T h e  
m a x i m u m  T b 3 +  e m i s s i o n  i n t e n s i t i e s ,  m e a s u r e d  u n d e r  i d e n t i c a l  c o n d i t i o n s  f o r  e a c h  l i g a n d ,  
w e r e  f o u n d  t o  b e  i n  t h e  o r d e r ,  N H 2>  N H A c >  O H >  H >  C l ~  B r .  R e l a t i v e  q u a n t u m  y i e l d s  
f o r  e n e r g y  t r a n s f e r  w e r e  d e t e r m i n e d  a n d  o r d e r e d  a s ,  N H 2>  O H >  N H A c >  C l >  H ~  B r .
F r o m  t h e  f i n d i n g  t h a t  t h e  e n e r g y  t r a n s f e r  e f f i c i e n c y  f r o m  t h e  4 - c h l o r o  a n a l o g u e  w a s  
g r e a t e r  t h a n  t h a t  f r o m  t h e  4 - b r o m o  a n a l o g u e ,  t h e  a u t h o r s  a r g u e d  a g a i n s t  a n  i n t r a m o l e c u l a r
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h e a v y  a t o m  e f f e c t  a n d  d i s m i s s e d  t h e  r o l e  o f  a  t r i p l e t  i n t e r m e d i a t e  i n  t h e  e n e r g y  t r a n s f e r  
p r o c e s s .
1 7
O n  t h e  o t h e r  h a n d ,  i n  t h e  e a r l i e r  w o r k  o f  P r e n d e r g a s t  e t  a l .  42 w h i c h  i m p l i c a t e d  t h e  t r i p l e t  
s t a t e  o f  i n d o l e  d e r i v a t i v e s  i n  t r y p t o p h a n  a s  t h e  e x c i t e d  s t a t e  e n e r g y  d o n o r  t o  t e r b i u m ( I I I ) ,  
t h e  a d d i t i o n  o f  I C I  t o  a  m o d e l  c o m p o u n d  ( i n d o l e - E D T A - T b )  s a w  a  q u e n c h i n g  o f  t h e  
i n d o l e  f l u o r e s c e n c e  a n d  a n  e n h a n c e m e n t  i n  t h e  e m i s s i o n  f r o m  T b 3 + . I t  w a s  r e a s o n e d  t h a t  
i o d i d e  p r o m o t e d  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  t h r o u g h  a  h e a v y - a t o m  e f f e c t  a n d  t h e r e b y  e n h a n c e d  
e n e r g y  t r a n s f e r  t o  t h e  b o u n d  t e r b i u m  i o n .
The ‘Param agnetic5 E ffect
P a r a m a g n e t i c  s u b s t a n c e s  c a n  a l s o  s u p p l y  t h e i r  u n p a i r e d  e l e c t r o n s  t h r o u g h  a n  e x c h a n g e  
m e c h a n i s m  w i t h  a  c h r o m o p h o r e ,  i n  o r d e r  t o  a s s i s t  t h e  S — > T  t r a n s i t i o n  i n  t h e  l a t t e r .  50
N o w ,  s i n c e  a  t r i p l e t  s t a t e  h a s  t w o  u n p a i r e d  s p i n - p a r a l l e l  e l e c t r o n s ,  i t  c a n  b e  c o n s i d e r e d  
p a r a m a g n e t i c .  A l s o ,  g i v e n  t h a t  t h e  l a n t h a n i d e ( I I I )  i o n s  a r e  a l s o  p a r a m a g n e t i c ,  e x c e p t  f o r  
L a 3 +  a n d  L u 3 + , w h i c h  h a v e  c o m p l e t e l y  e m p t y  a n d  f i l l e d  4 f  s h e l l s  r e s p e c t i v e l y ,  t h e n  t h e  
r a r e  e a r t h  m e t a l  i o n s  c a n  b e  e x p e c t e d  t o  ( f a v o u r a b l y )  i n f l u e n c e  t h e  r a t e  o f  i n t e r s y s t e m  
c r o s s i n g  i n  t h e i r  c h e l a t e s .
I n d e e d ,  Y u s t e r  a n d  W e i s s m a n  58 w e r e  t h e  f i r s t  t o  n o t i c e  t h e  ‘p a r a m a g n e t i c ’ e f f e c t  i n  t h e  
l i g a n d - l o c a l i z e d  s t a t e s  o f  r a r e  e a r t h  c h e l a t e s .  T h e y  m e a s u r e d  t h e  f l u o r e s c e n c e  a n d  
p h o s p h o r e s c e n c e  l i f e t i m e s  f o r  a  s e r i e s  o f  c o m p l e x e s  u s i n g  t h e  t r i v a l e n t  i o n s  o f  A l ,  S c ,  Y ,  
L a ,  L u  a n d  G d  w i t h  d i b e n z o y l m e t h a n e  7 ,  a t  7 7 K  a n d  f o u n d  t h e  q u a n t u m  y i e l d s  f o r  
p h o s p h o r e s c e n c e  t o  b e  c l o s e  t o  u n i t y  i n  e v e r y  c a s e .  O n  m o v i n g  a l o n g  t h e  s e r i e s ,  t h e
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m e a n  l i f e t i m e  o f  p h o s p h o r e s c e n c e  d e c r e a s e d  b y  a n  o r d e r  o f  m a g n i t u d e  f r o m  A l  t o  L a /  L u ,  
a n d  b y  t h e  s a m e  f a c t o r  a g a i n  o n  m o v i n g  t o  t h e  p a r a m a g n e t i c  G d 3 + . T h e  d e c r e a s e  i n  t h e  
e a r l y  p a r t  o f  t h e  s e r i e s  w a s  a t t r i b u t e d  t o  a  s p i n - o r b i t  p e r t u r b a t i o n  o n  t h e  b a s i s  o f  t h e  
i n c r e a s i n g  a t o m i c  n u m b e r  f r o m  A l 3 +  ( Z  =  1 3 )  t o  L u 3 +  ( Z  =  7 1 ) ,  r e s u l t i n g  i n  e n h a n c e d  
S i — > T i  t r a n s i t i o n  p r o b a b i l i t y  i n  a d d i t i o n  t o  a  s i m i l a r l y  e n h a n c e d  T i — > S o  t r a n s i t i o n .  T h e
g r e a t  c h a n g e  i n  l i f e t i m e  w i t h i n  t h e  s e r i e s  o f  r a r e  e a r t h  c h e l a t e s  w a s  a l m o s t  e x c l u s i v e l y  
a t t r i b u t e d  t o  t h e  g r e a t e r  p e r t u r b a t i o n  e f f e c t  o f  t h e  p a r a m a g n e t i c  G d 3 +  i o n .
A  s i m i l a r  o b s e r v a t i o n  w a s  m a d e  l a t e r  b y  T o b i t a  e t  a l 5 9  w h o  r e p o r t e d  t h a t  t h e  
p a r a m a g n e t i c  G d 3 +  i o n  s i g n i f i c a n t l y  e n h a n c e d  b o t h  t h e  T { — > S 0 r a d i a t i v e  a n d  n o n - r a d i a t i v e
r a t e s  f r o m  t h e  l i g a n d  e x c i t e d  s t a t e ,  w h e r e a s  t h e  c o r r e s p o n d i n g  e f f e c t s  o f  t h e  d i a m a g n e t i c  
L a 3 +  a n d  L u 3 +  i o n s  w e r e  n e g l i g i b l e  i n  c o m p a r i s o n .  T h e  l i f e t i m e s  o f  b o t h  t h e  f l u o r e s c e n c e  
a n d  p h o s p h o r e s c e n c e  e m i s s i o n s  f r o m  t h e  m e t h y l - s a l i c y l a t e  1 8  c o m p l e x e s  o f  L a 3 + , L u 3 +  
a n d  G d 3 +  w e r e  s t u d i e d .  T h e  m o s t  s t r i k i n g  f e a t u r e  t o  e m e r g e  w a s  t h a t  t h e  f l u o r e s c e n c e  
q u a n t u m  y i e l d  a n d  f l u o r e s c e n c e  l i f e t i m e  f r o m  t h e  G d ( 1 8 ) 3  c o m p l e x  w a s  d r a m a t i c a l l y  
l o w e r  t h a n  f o r  t h e  d i a m a g n e t i c  c o m p l e x e s .  T h e s e  r e s u l t s  i m p l i e d  a n  a c c e l e r a t e d  
i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  p r o c e s s  f r o m  t h e  S i  s t a t e  d u e  t o  t h e  p a r a m a g n e t i c  p r o p e r t i e s  o f  t h e  
c e n t r a l  m e t a l  i o n .  D e t e r m i n a t i o n  o f  t h e  l i f e t i m e s  o f  p h o s p h o r e s c e n c e  a g a i n  g a v e  a  m u c h  
s h o r t e r  v a l u e  f o r  G d ( 1 8 ) 3  c o m p l e x  c o m p a r e d  t o  t h o s e  o f  L a ( 1 8 ) 3  a n d  L u ( 1 8 ) 3 ,  a g a i n  
s u p p o r t i n g  a  c a t a l y s e d  T — > S  t r a n s i t i o n  a s  o b s e r v e d  f o r  t h e  d i b e n z o y l m e t h i d e  c h e l a t e s  b y
Y u s t e r  a n d  W e i s s m a n .  O n  t h e  b a s i s  o f  t h e s e  s t u d i e s ,  t h e  p a r a m a g n e t i c  p r o p e r t i e s  o f  G d 3 +  
w e r e  c o n f i r m e d  t o  i n f l u e n c e  b o t h  t h e  r a d i a t i v e  a n d  n o n - r a d i a t i v e  p r o c e s s e s  w h i c h  a r e  
o t h e r w i s e  s p i n - f o r b i d d e n  i n  c h a r a c t e r .
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H o w e v e r ,  t h e  f i n d i n g  t h a t  t h e  p a r a m a g n e t i c  g a d o l i n i u m  i o n  l o w e r e d  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  
s t a t e  l i f e t i m e  m o r e  t h a n  l a n t h a n u m  a n d  l u t e t i u m ,  l e a d  t h e  a u t h o r s  t o  c o n c l u d e  t h a t  t h e r e  
m u s t  b e  a n  a d d i t i o n a l  e f f e c t  i n  p l a y .  I f  t h e s e  r e s u l t s  w e r e  s o l e l y  c a u s e d  b y  s p i n - o r b i t  
c o u p l i n g  t h e n  t h e  e f f e c t  s h o u l d  h a v e  i n c r e a s e d  w i t h  i n c r e a s i n g  a t o m i c  n u m b e r ,  Z  S i n c e  
t h i s  w a s  n o t  t h e  c a s e ,  a n  a d d i t i o n a l  e x c h a n g e  m e c h a n i s m  b e t w e e n  t h e  m e t a l - u n p a i r e d  
e l e c t r o n s  a n d  t h e  c h r o m o p h o r e  e l e c t r o n s  w a s  p r o p o s e d .  T h e  e x c h a n g e  l e a d s  t o  m i x i n g  o f  
t h e  c h r o m o p h o r e  s i n g l e t  a n d  t r i p l e t  s t a t e s  u l t i m a t e l y  r e s u l t i n g  i n  m o r e  a l l o w e d  S — > T  a n d
T — > S  c o n v e r s i o n s .
F r o m  t h e s e  o b s e r v a t i o n s ,  i t  i s  u n d e r s t a n d a b l e  w h y  g a d o l i n i u m  c h e l a t e s  a r e  s e l e c t e d  f o r  
t h e  d e t e r m i n a t i o n  o f  l i g a n d  t r i p l e t  s t a t e s .  I n  t h e  a b s e n c e  o f  a n y  i o n i c  r e s o n a n c e  l e v e l  
b e l o w  t h e  t r i p l e t  s t a t e  o f  m o s t  o r g a n i c  l i g a n d s  a n d  o w i n g  t o  t h e i r  e n h a n c e d  
p h o s p h o r e s c e n c e :  f l u o r e s c e n c e  r a t i o s  a s  a  r e s u l t  o f  t h e  s t r o n g  p a r a m a g n e t i c  e f f e c t  o f  
G d 3 + , t h e  e m i s s i o n  f r o m  g a d o l i n i u m  c h e l a t e s  c o n s i s t s  e s s e n t i a l l y  o f  p h o s p h o r e s c e n c e .  60 
I f  w e  a l s o  c o n s i d e r  t h e  r a d i a t i o n l e s s  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  t r i p l e t  a s  b e i n g  i n s i g n i f i c a n t  i n  a  
s o l i d  m a t r i x  a t  7 7 K ,  t h e  r e l a t i v e  p h o s p h o r e s c e n c e  e m i s s i o n  i n t e n s i t y  o f  a  G d 3 +  c h e l a t e  c a n  
b e  t a k e n  a s  a n  a p p r o x i m a t e  m e a s u r e  o f  t h e  S i — > T i  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  e f f i c i e n c y .  T h e
a t o m i c  n u m b e r  a n d  p a r a m a g n e t i c  c h a r a c t e r i s t i c s  o f  t h e  G d 3 +  { 4 f 7 )  i o n  a r e  n o t  f a r  p l a c e d  
f r o m  t h o s e  o f  i t s  n e i g h b o u r s  E u 3 +  ( 4 f 6 )  a n d  T b 3 +  ( 4 f 8 )  a n d ,  t h e r e f o r e ,  s i m i l a r  e f f i c i e n c i e s  
o f  t h e  S i — > T i  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  w o u l d  b e  e x p e c t e d  w h e n  G d  i s  r e p l a c e d  b y  e i t h e r  E u
o r T b .
Quenching of the Triplet State by M olecular Oxygen
G r o u n d  s t a t e  m o l e c u l a r  o x y g e n  ( 302 ),  a s  w e l l  a s  b e i n g  a  p r o m o t e r  o f  S i — > T i  t r a n s i t i o n s
( a s  d i s c u s s e d  i n  t h e  p r e v i o u s  s e c t i o n ) ,  i s  a l s o  k n o w n  t o  b e  a n  e f f i c i e n t  q u e n c h e r  o f  t h e  T i  
s t a t e  o f  o r g a n i c  m o l e c u l e s .  A n  i m p o r t a n t  f a c t o r  l i e s  w i t h  t h e  l o w  s o l u b i l i t y  o f  o x y g e n  i n  
m o s t  o r g a n i c  s o l v e n t s ;  [ O 2] »  1 0 ' 2 M  a t  7 6 0  m m  O 2. I f  k q  =  1 0 10 M ^ s e c ' 1 , t h e n  t h e  r a t e  o f
8 1
q u e n c h i n g  w i l l  b e  p r o p o r t i o n a l  t o  k q f C h ]  < 1 0  s e c "  a t  o r d i n a r y  p r e s s u r e s  a n d  t h u s  S i  o r
O Q 1 (
T i  s t a t e s  w i t h  d e c a y  r a t e s  o n  t h e  o r d e r  o f  10 -10  s e c - w i l l  n o t  b e  e f f i c i e n t l y  q u e n c h e d  i n
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a i r - e q u i l i b r a t e d  s o l u t i o n s .  O n  t h e  o t h e r  h a n d ,  i f  [ O 2] -  1 0 ' 6M ,  c o r r e s p o n d i n g  t o
‘ d e g a s s i n g ’ o f  a  s o l u t i o n  b y  s a t u r a t i o n  w i t h  n i t r o g e n ,  t h e n  t h e  m a x i m a l  k q [ 02 ] o f  104 s e c -1 
w i l l  b e  s u f f i c i e n t  t o  s t r o n g l y  q u e n c h  t r i p l e t s  w h o s e  d e c a y  r a t e s  a r e  s m a l l e r  t h a n  103 s e c ' 1 .
I t  i s  g e n e r a l l y  a s s u m e d  t h a t  a n  e l e c t r o n - e x c h a n g e  m e c h a n i s m  o p e r a t e s  i n  t h e  t r i p l e t -  
p h o t o s e n s i t i z e d  f o r m a t i o n  o f  s i n g l e t  o x y g e n ;  47 a  m o l e c u l a r  o r b i t a l  d e s c r i p t i o n  o f  t h e  
p r o c e s s  i s  d e p i c t e d  i n  F i g u r e  1 4 .  U p o n  e x c i t a t i o n  o f  t h e  s e n s i t i z e r ,  a n  e l e c t r o n  f r o m  t h e  
H O M O  i s  f i r s t  p r o m o t e d  t o  a n  e x c i t e d  s i n g l e t  s t a t e  b e f o r e  i t  u n d e r g o e s  a  s p i n - i n v e r s i o n  t o  
g i v e  a  t r i p l e t  e x c i t e d  s t a t e  c o n f i g u r a t i o n  (  A r ) .  F r o m  h e r e ,  t h e  p r o m o t e d  e l e c t r o n  c a n  
‘j u m p ’ i n t o  o n e  o f  t h e  s i n g l y - o c c u p i e d  o r b i t a l s  o n  t r i p l e t  o x y g e n  ( 302 ),  a n d  w h i l s t  d o i n g  
s o ,  a n  e l e c t r o n  f r o m  t h e  s e c o n d  o f  t h e  s i n g l y - o c c u p i e d  o x y g e n  o r b i t a l s  c a n  j u m p  b a c k  t o  
t h e  s i n g l y  o c c u p i e d  H O M O  o f  t h e  s e n s i t i z e r ,  r e s t o r i n g  i t s  s i n g l e t  g r o u n d  s t a t e .  T h e  n e t  
e f f e c t  o n  t h e  o x y g e n  l e a v e s  t w o  s p i n - p a i r e d  e l e c t r o n s  r e s i d i n g  i n  e i t h e r  ( a )  o n e  o r  ( b )  t w o  
m o l e c u l a r  o r b i t a l s .  B o t h  p r o c e s s e s  h a v e  A S  =  0  a n d  a r e  t h e r e f o r e  f o r m a l l y  a l l o w e d .
( a )
4 f
— t —
‘ A r  ‘ O
F i g u r e  1 4 :  M o l e c u l a r  o r b i t a l  d e s c r i p t i o n  o f  t h e  t r i p l e t - s e n s i t i z e d  
g e n e r a t i o n  o f  s i n g l e t  o x y g e n
A n  e x a m p l e  o f  w h e r e  a  l u m i n e s c e n t  l a n t h a n i d e  c o m p l e x  i s  q u e n c h e d  b y  o x y g e n  i s  
i l l u s t r a t e d  w i t h  t h e  c a s e  o f  t h e  t e r b i u m - t r i s ( b i p y r i d y l )  c o m p l e x  [ T b ( 1 9 ) ] 3 4  F o r  t h i s
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c o m p l e x ,  t h e  e x c i t e d  s t a t e  l i f e t i m e  w a s  f o u n d  t o  b e  s t r o n g l y  t e m p e r a t u r e - d e p e n d e n t ,  w i t h  
x ( H 20 )  i n c r e a s i n g  f r o m  0 . 4 5  m s  a t  3 0 0 I C  t o  1 . 7  m s  a t  7 7 I C .  6 T h e  0 - 0  e n e r g y  f o r  t h e
l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l  w a s  d e t e r m i n e d  f r o m  b o t h  [ G d ( 1 9 ) ] 3 +  a n d  [ L a ( 1 9 ) ] 3 + , a n d  w a s  p l a c e d  
a t  2 1 6 0 0  c m ' 1 -  s o m e  1 2 0 0  c m '1 a b o v e  t h e  5D 4 e m i s s i v e  l e v e l  o f  T b 3 +  a t  2 0 4 0 0  c m ' 1 . F r o m  
t h e  r e l a t i o n s h i p s  g i v e n  i n  E q u a t i o n  3  ( w h e r e  k .i i s  t h e  r a t e  c o n s t a n t  f o r  b a c k  t r a n s f e r ,  x  i s
t h e  l i f e t i m e  a t  t e m p e r a t u r e  T ( K )  a n d  X o  i s  t h e  l i m i t i n g  v a l u e  o f  t h e  l i f e t i m e  i n  t h e  a b s e n c e
o f  t e m p e r a t u r e - d e p e n d e n t  q u e n c h i n g  p r o c e s s e s ) ,  a  p l o t  o f  l n  k . j  v e r s u s  T '1 a l l o w e d  a n  
a c t i v a t i o n  e n e r g y  ( E a , f r o m  t h e  s l o p e  o f  t h e  l i n e )  o f  1 5 0 0  c m '1 t o  b e  d e r i v e d  f o r  t h e  b a c k  
e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s .  61 F r o m  t h i s ,  i t  w a s  i n f e r r e d  t h a t  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  
5D 4 T b 3 +  l e v e l  t o  t h e  3t c t c *  l i g a n d - c e n t r e d  l e v e l  i n  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  w a s  t a k i n g  p l a c e  w i t h  g r e a t
e f f i c i e n c y  a t  3 0 0 I C .
k ( T )  =  x '1 -  X o ’1 =  A .  e x p ( - E A /  R T )  E q u a t i o n  3
M o r e o v e r ,  u p o n  d e a e r a t i o n  o f  t h e  a q u e o u s  s o l u t i o n  a t  r o o m  t e m p e r a t u r e  a n  i n c r e a s e  i n  t h e  
i n t e n s i t y  o f  t h e  t e r b i u m  e m i s s i o n  w a s  n o t e d ,  r e f l e c t i n g  t h e  q u e n c h i n g  e f f e c t  o f  0 2 o n  t h e  
e x c i t e d  b i p y r i d y l  m o i e t y  1 9 .  T h i s  i n  t u r n ,  p r o v i d e d  p r o o f  o f  t h e  e q u i l i b r i u m  t h a t  e x i s t s  
b e t w e e n  t h e  t r i p l e t  l i g a n d  l e v e l  a n d  t h e  5D 4 T b 3 +  l e v e l .
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S i m i l a r  r e s u l t s  w e r e  o b s e r v e d  w i t h  t h e  t e r b i u m  c o m p l e x  o f  a  b r a n c h e d  m a c r o c y c l i c  l i g a n d  
2 0 ,  w h i c h  c o n t a i n e d  b o t h  b i p y r i d i n e  a n d  p h e n a n t h r o l i n e  s u b - u n i t s .  T h e  l i f e t i m e  o f  
[ T b ( 2 0 ) ] 3 +  w a s  a g a i n  f o u n d  t o  s h o w  a  s t r o n g  t e m p e r a t u r e  d e p e n d e n c e  w i t h  t  ( H 2O )
i n c r e a s i n g  f r o m  0 . 0 6  m s  a t  3 0 0 I C  t o  1 . 4  m s  a t  7 7 K .  T h e  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  l i g a n d  w a s  
f o u n d  t o  l i e  a t  2 0 8 0 0  c m '1 f r o m  t h e  c o r r e s p o n d i n g  g a d o l i n i u m  c o m p l e x  [ G d ( 2 0 ) ] 3 +  a n d  
w a s  a t t r i b u t e d  t o  t h e  p h e n a n t h r o l i n e  m o i e t y  o f  t h e  m o l e c u l e  o n  t h e  b a s i s  o f  t h i s  e n e r g y  
l o c a t i o n  ( t h e  b i p y r i d y l  t r i p l e t  w a s  q u o t e d  a s  2 1 6 0 0  c m '1 a b o v e ) .  T h e r m a l l y - a c t i v a t e d  
d e c a y  v i a  a  b a c k - e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s  f r o m  t h e  5D 4 T b 3 +  l e v e l  t o  t h e  p h e n a n t h r o l i n e  
t r i p l e t  s t a t e  w a s  e x p e c t e d  t o  b e  m o r e  e f f i c i e n t  t h a n  w i t h  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  a s  t h e  e n e r g y  g a p  
b e t w e e n  t h e  l e v e l s  h e r e  w a s  o n l y  4 0 0  c m ' 1 . A n  i n c r e a s e  i n  l i f e t i m e  u p o n  d e g a s s i n g  o f  t h e  
a q u e o u s  s a m p l e  a t  3 0 0 K  l i k e w i s e  s u p p o r t e d  t h e  t h e o r y  t h a t  t h e  3D 4 T b 3 +  l e v e l  w a s  i n  
e q u i l i b r i u m  w i t h  t h e  t r i p l e t  e x c i t e d  s t a t e  o f  t h e  l i g a n d  i n  [ T b ( 2 0 ) ] 3 +  a n d  t h a t  t h e  l a t t e r  w a s  
b e i n g  q u e n c h e d  b y  o x y g e n .
Exc.
F i g u r e  1 5 :  s c h e m e  r e p r e s e n t i n g  t h e  m a i n  p a t h w a y s  i n v o l v e d  i n  
t h e  s e n s i t i z a t i o n /  d e a c t i v a t i o n  o f T b 3 +  c o m p l e x e s .
T h e  t e r b i u m  c o m p l e x  o f  t h e  n a p h t h a l e n e  d e r i v a t i v e  2 1  d i s p l a y e d  o n l y  v e r y  w e a k  
e m i s s i o n  i n  a c e t o n i t r i l e  s o l u t i o n ,  b u t  s a w  a  10 - f o l d  i n c r e a s e  i n  e m i s s i o n  i n t e n s i t y  f o r  a
s o l u t i o n  o f  t h e  s a m e  a b s o r b a n c e  w h e n  d i s s o l v e d  i n  w a t e r .  D e g a s s i n g  o f  b o t h  s o l u t i o n s ,  
h o w e v e r ,  r e s u l t e d  i n  a n  e n o r m o u s  i n c r e a s e  i n  t h e  i n t e n s i t y  a n d  l i f e t i m e  o f  t h e  m e t a l  
l u m i n e s c e n c e .  C o n s i d e r i n g  t h e  r e l a t i v e  p o s i t i o n s  o f  t h e  T b 3 +  e m i s s i v e  l e v e l  a n d  t h e
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n a p h t h y l  t r i p l e t  l e v e l ,  w h i c h  l i e  a t  2 0 4 0 0  c m '1 a n d  2 1 3 0 0  c m '1 r e s p e c t i v e l y ,  t h e n  a  
t h e r m a l l y  a c t i v a t e d  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s  f r o m  t h e  m e t a l  e m i s s i v e  l e v e l  t o  t h e  
n a p h t h y l  t r i p l e t  l e v e l  c o u l d  a g a i n  b e  a s c r i b e d .  T h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l  w a s  t h e n  
s u b s e q u e n t l y  q u e n c h e d  b y  m o l e c u l a r  o x y g e n .  T h e  o b s e r v a t i o n  t h a t  t h e  i n t e n s i t y  o f  t h e  
t e r b i u m  e m i s s i o n  i n  w a t e r  w a s  a n  o r d e r  o f  m a g n i t u d e  g r e a t e r  t h a n  t h a t  o f  a  s o l u t i o n  o f  
[ T b ( 2 1 ) ] 3 +  i n  a c e t o n i t r i l e ,  w a s  c o n s i s t e n t  w i t h  t h e  f a c t  t h a t  t h e  e q u i l i b r i u m  c o n c e n t r a t i o n  
o f  o x y g e n  i n  a e r a t e d  w a t e r  i s  m u c h  l o w e r  t h a n  t h a t  i n  a c e t o n i t r i l e .  A t  2 9 8 K  a n d  a t  
a t m o s p h e r i c  p r e s s u r e ,  t h e  v a l u e s  a r e  0 . 2 7  x  1 0 '3 M  f o r  w a t e r  a n d  2 . 1  x  1 0 '3 M  f o r  
a c e t o n i t r i l e  a n d  a c c o u n t s  f o r  t h e  m o r e  r a p i d  q u e n c h i n g  o f  t h e  n a p h t h y l  t r i p l e t  s t a t e  i n  t h e  
o r g a n i c  s o l v e n t .
MeHNOC
21
T h e  a d d i t i o n  o f  p - c y c l o d e x t r i n  t o  a n  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f  [ T b ( 2 1 ) ] 3 +  s a w  a  r i s e  o f  4 4 %  i n
t h e  i n t e n s i t y  o f  t h e  m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  a l o n g  w i t h  a n  i n c r e a s e  i n  t h e  
l u m i n e s c e n c e  l i f e t i m e  f r o m  0 . 6 7  m s  t o  0 . 8 5  m s ,  u n d e r  d e a e r a t i o n .  I t  i s  w e l l  k n o w n  t h a t  
b i n d i n g  o f  a n  a r o m a t i c  m o i e t y  w i t h i n  t h e  c a v i t y  o f  a  s u i t a b l y - s i z e d  c y c l o d e x t r i n  i n h i b i t s  
t h e  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  a r y l  e x c i t e d  s t a t e s ,  t h r o u g h  a  b e t t e r  s h i e l d i n g  o f  t h e  a r y l  g r o u p  
f r o m  i t s  e n v i r o n m e n t  a n d  t h r o u g h  a  l i m i t a t i o n  o f  i t s  c o n f o r m a t i o n a l  f r e e d o m .  64,65 T h e  
o b s e r v a t i o n  o f  i n c r e a s e d  i n t e n s i t i e s  a n d  l i f e t i m e s  o f  t h e  t e r b i u m  e m i s s i o n  w a s  a t t r i b u t e d  
t o  a  r e d u c e d  d e g r e e  o f  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  n a p h t h y l  t r i p l e t  w h i c h  f o r m e d  a s  a  r e s u l t  o f  t h e  
b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r ,  r a t h e r  t h a n  t o  a  r e d u c e d  e f f i c i e n c y  o f  t h e  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  
p r o c e s s .  T h e  i n c r e a s e  i n  l i f e t i m e  o f  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  i n  t u r n  l e a d  t o  a  c o r r e s p o n d i n g  
i n c r e a s e  i n  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  T b 3 +  5D 4 s t a t e ,  c o n f i r m i n g  t h e  b e l i e f  t h a t  t h e  t w o  e n e r g y  
l e v e l s  e x i s t  i n  e q u i l i b r i u m .
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T h e  o b s e r v e d  s e n s i t i v i t i e s  t o  m o l e c u l a r  o x y g e n  o f  t h e  m e t a l - c e n t r e d  e m i s s i o n  o f  s e v e r a l  
t e r b i u m  c o m p l e x e s  l e a d  P a r k e r  a n d  h i s  g r o u p  t o  e x p l o i t  t h i s  e f f e c t ,  b y  u s i n g  t h e m  
s p e c i f i c a l l y  a s  o x y g e n  s e n s o r s .  T h e r e  h a d  b e e n  n o  r e p o r t s  o f  l a n t h a n i d e - b a s e d  s e n s o r s  f o r  
p 0 2 p r i o r  t o  t h i s  w o r k ,  b u t  t h e  d o c u m e n t a t i o n  o f  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  t o  a r y l  t r i p l e t s  h a d  
b e c o m e  m o r e  w i d e s p r e a d ,  w i t h  t h e  i n d i r e c t  e x c i t a t i o n  o f  l a n t h a n i d e  c o m p l e x e s  o f t e n  
b e i n g  c h a r a c t e r i z e d  b y  a  d e p e n d e n c e  o f  t h e  m e t a l - b a s e d  e m i s s i o n  i n t e n s i t y  o n  p 0 2 . 46,66
I t  w a s  t h e n  o b s e r v e d  b y  t h e  P a r k e r  g r o u p  t h a t  t h e  p h e n a n t h r i d i n i u m - c o n t a i n i n g  s p e c i e s  2 2  
s h o w e d  p H  d e p e n d e n t  s e n s i t i z a t i o n  o f  e u r o p i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e  a n d  w a s  l a t e r  
d e v e l o p e d  a s  t h e  b a s i s  o f  a  p H  s e n s o r .  66,67 F o r  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  c o m p l e x  E u ( 2 2 ) ,  t h e  
p h e n a n t h r i d y l  a b s o r p t i o n  a n d  f l u o r e s c e n c e  e x c i t a t i o n  s p e c t r a  w e r e  p H  d e p e n d e n t ,  a n d  
s h i f t e d  t o  l o n g e r  w a v e l e n g t h  u p o n  a d d i t i o n  o f  a c i d .  A t  p H  6.8, t h e  p h e n a n t h r i d y l  s p e c i e s  
s h o w e d  f i v e  m a i n  a b s o r p t i o n  b a n d s  w i t h  i t s  l o n g e s t  w a v e l e n g t h  a b s o r p t i o n  a t  3 4 6  n m ;  a t  
p H  1 . 5 ,  t h e  a b s o r p t i o n  s p e c t r u m  c h a n g e d  c o n s i d e r a b l y  w i t h  o n l y  t w o  d i s t i n c t i v e  b a n d s  
o b s e r v e d  a t  3 3 0  n m  a n d  3 7 0  n m .  E x c i t a t i o n  a t  p H  6.8 o f  E u ( 2 2 )  g a v e  o n l y  a  v e r y  w e a k  
E u 3 + - c e n t r e d  e m i s s i o n ,  w h e r e a s  e x c i t a t i o n  i n  t h e  n e w  b a n d  a t  3 7 0  n m  i n  t h e  
p h e n a n t h r i d i n i u m  s p e c i e s  [ E u ( 2 2 ) H ] +  g a v e  r i s e  t o  l u m i n e s c e n c e  f r o m  t h e  b o u n d  
e u r o p i u m ( I I I )  c e n t r e ,  w i t h  a n  o v e r a l l  e n h a n c e m e n t  f a c t o r  o f  5 0 0  a b o v e  t h a t  o f  t h e  
u n p r o t o n a t e d  s p e c i e s .
O  - o — P = 0
Me
22
I n  t h e  t e r b i u m  c o m p l e x  T b ( 2 2 ) ,  t h e  b e h a v i o u r  o f  t h e  m e t a l - b a s e d  l u m i n e s c e n c e  w a s  
f o u n d  t o  b e  s o m e w h a t  d i f f e r e n t  t o  t h a t  o f  i t s  e u r o p i u m  a n a l o g u e .  T h e  n e u t r a l
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p h e n a n t h r i d i n e  s p e c i e s  w a s  f o u n d  t o  b e  s t r o n g l y  e m i s s i v e  a t  n e u t r a l  p H ,  b u t  t h e  
l u m i n e s c e n c e  w a s  ‘ s w i t c h e d ’ o f f  f o l l o w i n g  p r o t o n a t i o n .  M o r e o v e r ,  t h e  i n t e n s i t y  o f  t h e  
t e r b i u m  e m i s s i o n  w a s  o b s e r v e d  t o  b e  q u i t e  s e n s i t i v e  t o  t h e  p r e s e n c e  o f  d i s s o l v e d  o x y g e n .  
S u c h  b e h a v i o u r  w a s  c o n s i s t e n t  w i t h  a  b a c k - e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s  f r o m  t h e  T b 3 +  5D 4 
s t a t e  a t  2 0 4 0 0  c m '1 t o  t h e  p h e n a n t h r i d y l  t r i p l e t  e x c i t e d  s t a t e .  T h e  t r i p l e t  e n e r g i e s  o f  t h e  
p h e n a n t h r i d i n e  s p e c i e s  i n  t h e  u n p r o t o n a t e d  a n d  p r o t o n a t e d  f o r m s  w e r e  d e t e r m i n e d  a s  
2 2 0 0 0  c m '1 a n d  2 1 3 0 0  c m '1 r e s p e c t i v e l y .  T h e  s e p a r a t i o n  o f  t h e  l a n t h a n i d e  r e s o n a n c e  
l e v e l  a n d  t h e  t r i p l e t  e n e r g y  l e v e l  i n  t h e  p h e n a n t h r i d i n i u m  s p e c i e s  [ T b ( 2 2 ) H ] +  w a s  9 0 0  
c m " 1 , s o  t h a t  t h e  r a t e  o f  t h e r m a l l y - a c t i v a t e d  b a c k - e n e r g y  t r a n s f e r  w a s  e x p e c t e d  t o  b e  
m u c h  f a s t e r  f o r  t h e  p r o t o n a t e d  c o m p l e x .  B y  v i r t u e  o f  t h i s  h i g h e r  r a t e  o f  b a c k - e n e r g y  
t r a n s f e r ,  t h e  r a t e  o f  d e c a y  o f  t h e  t e r b i u m  e m i s s i o n  w a s  a l s o  a  s e n s i t i v e  f u n c t i o n  o f  t h e  
c o n c e n t r a t i o n  o f  d i s s o l v e d  o x y g e n .
T h u s ,  b o t h  p H  a n d  p C >2 d e t e r m i n e d  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  t e r b i u m  e m i s s i o n  i n  t h e  
p h e n a n t h r i d i n i u m  c o m p l e x ,  b u t  g i v e n  t h a t  t h e  p H  d e p e n d e n c e  i n  t h e  r a n g e  2 - 9  c o u l d  b e  
e l i m i n a t e d  b y  N - m e t h y l a t i o n  o f  t h e  p h e n a n t h r i d i n e  m o i e t y ,  [ M e T b ( 2 2 ) ] +  c o u l d  b e  
s e l e c t i v e l y  u s e d  a s  a  p C >2 s e n s o r ,  w h i l s t  t h e  ‘ s w i t c h i n g  o n ’ o f  t h e  l u m i n e s c e n c e  i n  
[ E u ( 2 2 ) H ] +  c r e a t e d  a  g e n u i n e  p H  s w i t c h .
A n o t h e r  e x a m p l e  o f  t h e  s o p h i s t i c a t e d  o n /  o f f  s w i t c h i n g  o f  l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e  a n d  
i t s  a p p l i c a t i o n ,  i s  i l l u s t r a t e d  b y  a n o t h e r  t e r b i u m  c o m p l e x  o f  a  p h e n a n t h r i d i n e - c o n t a i n i n g  
l i g a n d ,  2 3 .  68 A  1 : 1  t e r b i u m  c h e l a t e  o f  E D T A  b i s b u t y l a m i d e  i s  f u r t h e r  c o m p l e x e d  w i t h  
t h i s  b i p y r i d y l - d i c a r b o x y l i c  a c i d /  p h e n a n t h r i d i n e  s p e c i e s  2 3  t o  g i v e  a  c o m p l e x  w h i c h  i s  
u s e d  a s  a  p r o b e  f o r  D N A  d u p l e x e s .  T h e  T b 3 +  c o m p l e x  o n l y  e x h i b i t s  a  v e r y  w e a k  s i g n a l  
u p o n  e x c i t a t i o n  a t  3 1 8  n m  i n  a q u e o u s  c o n d i t i o n s ,  i n  c o n t r a s t  t o  t h a t  o f  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  
a n a l o g u e  w h i c h  w a s  f o u n d  t o  g i v e  a  s t a b l e  s i g n a l .  T h i s  i n e f f i c i e n c y  h a s  b e e n  a s c r i b e d  t o  
a n  i n t r a m o l e c u l a r  q u e n c h i n g  p r o c e s s  o f  t h e  t e r b i u m  l u m i n e s c e n c e  b y  t h e  t e t h e r e d  
p h e n a n t h r i d i n i u m  s p e c i e s .
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I n  o r d e r  t o  c o n f i r m  t h i s  t r i p l e t  q u e n c h i n g  m e c h a n i s m ,  a n  e x p e r i m e n t  w a s  c a r r i e d  o u t  
i n v o l v i n g  t h e  e f f e c t  o f  e x t e r n a l  p h e n a n t h r i d i n i u m  s a l t s  o n  t h e  T b - E D T A  c h e l a t e  
c o n j u g a t e d  w i t h  a  b i p y r i d i n e  d i c a r b o x y l i c  a c i d  s e n s i t i z e r .  T h e  r e s u l t s  g a v e  l i n e a r  S t e m -  
V o l m e r  p l o t s ,  c o n f i r m i n g  t h a t  i t  w a s  t h e  p h e n a n t h r i d i n i u m  s p e c i e s  a c t i n g  a s  t h e  q u e n c h e r  
o f  t h e  T b 3 +  l u m i n e s c e n c e .  T h e  l a c k  o f  a n y  o x y g e n  e f f e c t s  o n  t h e  o v e r a l l  l u m i n e s c e n c e  
f r o m  t h e  T b ( 2 3 ) - E D T A  c h e l a t e  c o n f i r m e d  t h a t  t h e  s e n s i t i z e r  u n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s  w a s  
t h e  b i p y r i d y l  c h r o m o p h o r e .
A n o t h e r  f u n d a m e n t a l  e x p e r i m e n t  w h i c h  c o n f i r m e d  t h e  q u e n c h i n g  b y  p h e n a n t h r i d i n i u m  i n  
t h e  c o m p l e x ,  w a s  b a s e d  o n  t h e  r e q u i r e m e n t  o f  c l o s e  c o n t a c t  o f  t h e  i n t e r a c t i n g  s p e c i e s  i n  
o r d e r  f o r  t r i p l e t  q u e n c h i n g  t o  o p e r a t e ;  q u e n c h i n g  w o u l d  n o t  b e  e x p e c t e d  t o  o c c u r  i f  t h e  
t e r b i u m  i o n  c o u l d  b e  h e l d  a w a y  f r o m  t h e  p h e n a n t h r i d i n i u m  u n i t .  S i n c e  t h e  
p h e n a n t h r i d i n i u m  i o n  i s  a b l e  t o  i n t e r c a l a t e  w i t h  d u p l e x  D N A ,  i t  w a s  r e a s o n e d  t h a t  i n  t h e  
p r e s e n c e  o f  D N A ,  t h e  p h e n a n t h r i d i n i u m  w o u l d  i n t e r c a l a t e  a n d  t h e r e f o r e  b e  h e l d  a w a y  
f r o m  t h e  t e r b i u m ,  h e n c e  t h e  t e r b i u m  e m i s s i o n  w o u l d  b e  e n h a n c e d .  T h e  r e s u l t  o f  t h i s  
e x p e r i m e n t  w a s  p o s i t i v e ,  w i t h  t h e  o n s e t  o f  t h e  t e r b i u m  s i g n a l  a p p e a r i n g  w i t h i n  s e c o n d s  o f  
a d d i n g  D N A  t o  a  s o l u t i o n  o f  t h e  c o m p l e x .  T h e  t r i g g e r i n g  o f  t h e  t e r b i u m  s i g n a l  t h e r e f o r e  
s e r v e s  a s  a  u s e f u l  ‘ s w i t c h ’ f o r  t h e  d e t e c t i o n  o f  d u p l e x  D N A  i n  s o l u t i o n .
W e  h a v e  l e a r n e d  t h a t ,  i n  t e r b i u m  c h e l a t e s  i n  p a r t i c u l a r ,  t h e  p r o b a b i l i t y  o f  o b s e r v i n g  
m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  i s  a  s e n s i t i v e  f u n c t i o n  o f  t h e  r e l a t i v e  p o s i t i o n s  o f  t h e  l i g a n d
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t r i p l e t  s t a t e  a n d  t h e  5D 4 e m i s s i v e  l e v e l  o f  T b 3 + . T h e  e n e r g y  b a c k  t r a n s f e r  p r o c e s s  i s  n o t  
a s  i m p o r t a n t  i n  E u 3 "  c h e l a t e s  b e c a u s e  o f  t h e  l a r g e r  e n e r g y  d i f f e r e n c e  b e t w e e n  t h e  l o w e s t  
t r i p l e t  s t a t e  o f  t h e  l i g a n d  a n d  t h e  5 D o  e m i s s i v e  l e v e l  o f  t h e  E u 3 +  i o n . 1" H o w e v e r ,  S a t o  a n d  
W a d a  s h o w e d  w h e n  t h e y  s t u d i e d  a n  e x t e n s i v e  s e r i e s  o f  E u 3 +  ( J - d i k e t o n a t e s  w i t h  v a r y i n g
t r i p l e t - t o - m e t a l  e n e r g y  g a p s ,  t h a t  f o r  a  g i v e n  s o l v e n t ,  a  g r a p h  o f  q u a n t u m  y i e l d  v e r s u s  
5D o - l i g a n d  T i  s e p a r a t i o n  i n c r e a s e d  a s  t h e  e n e r g y  g a p  i n c r e a s e d ,  g o i n g  t h r o u g h  a  
m a x i m u m  a t  8 0 0 - 1 2 0 0  c m '1 r e g i o n .  69 W h e r e  t h e  e n e r g y  d i f f e r e n c e  w a s  s m a l l  ( A E <  8 0 0
c m ' 1) ,  t h e  l o w e r  q u a n t u m  y i e l d s  w e r e  e x p l a i n e d  b y  a  t h e r m a l  d e a c t i v a t i o n  p r o c e s s ,  a s  
d i s c u s s e d  e a r l i e r .  W h e r e  t h e  e n e r g y  d i f f e r e n c e  w a s  l a r g e  ( A E >  1 2 0 0  c m " 1) ,  t h e  l o w e r
q u a n t u m  y i e l d s  w e r e  a t t r i b u t e d  t o  a  d e c r e a s e  i n  t h e  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o b a b i l i t y .  T h a t  i s  t o  
s a y ,  t h e  o v e r l a p  b e t w e e n  t h e  p h o s p h o r e s c e n c e  s p e c t r a  o f  t h e  l i g a n d s  a n d  t h e  a b s o r p t i o n  
s p e c t r a  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n s  w a s  d i m i n i s h e d .  T h e s e  e x p l a n a t i o n s  w e r e  c o n f i r m e d  f o r  
T b 3 +  i n  l a t e r  s t u d i e s .  70'71
S t e e m e r s  e t  a l .  72 d e f i n e d  l i m i t s  f o r  t h e  v a r i o u s  e n e r g e t i c  c o n s i d e r a t i o n s  i n  t h e  d e s i g n  o f  
e f f i c i e n t  a n t e n n a  m o l e c u l e s ,  s t a t i n g  t h a t  t h e  e n e r g y  g a p  b e t w e e n  t h e  0-0 t r a n s i t i o n s  o f  t h e  
l o w e s t  s i n g l e t  a n d  t r i p l e t  s t a t e s  o f  t h e  l i g a n d  s h o u l d  b e  a t  l e a s t  5 0 0 0  c m '1 t o  g e n e r a t e  a  
s i z e a b l e  e f f i c i e n c y  o f  e n e r g y  t r a n s f e r .  F o r  e f f i c i e n t  e n e r g y  t r a n s f e r  t o  t h e  l u m i n e s c e n t  
e x c i t e d  s t a t e  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n ,  i t  w a s  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  s t a t e  s h o u l d  l i e  
3 5 0 0  c m '1 h i g h e r  t h a n  t h e  r e s p e c t i v e  e m i s s i v e  l e v e l .
K n o w i n g  t h a t  a  s m a l l  e n e r g y  g a p  d e c r e a s e s  t h e  q u a n t u m  y i e l d  a n d  t h a t  t h e  l i g a n d - 5D 4 
e n e r g y  g a p  s h o u l d  b e  l a r g e  e n o u g h  t o  p r e v e n t  b a c k - e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  e x c i t e d  T b 3 +  
i o n  t o  t h e  l i g a n d ,  T a k a l o  e t  a l . 73 s e t  a b o u t  t h e  d e v e l o p m e n t  o f  T b 3 +  c h e l a t e s  f o r  p r o t e i n  
l a b e l l i n g .  B e a r i n g  i n  m i n d  t h a t  t h e  c o u p l i n g  o f  T b 3 +  c h e l a t e s  t o  b i o - m o l e c u l e s  h a s  a  
p r o f o u n d  e f f e c t  o n  t h e  d e c a y  t i m e  a n d  q u a n t u m  y i e l d  o f  i t s  l a b e l s ,  74 t h e y  p r e p a r e d  a
t Although the europium(III) ion is not as susceptible to back-energy transfer processes as compared to 
terbium(III), it should be noted that Eu(III) displays a greater sensitivity to deactivation by O-H and N-H 
oscillators and to photoreduction. These processes are discussed in more detail in later chapters.
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s e r i e s  o f  l a b e l l i n g  r e a g e n t s  f o r  u s e  i n  t i m e - r e s o l v e d  i m m u n o a s s a y s  w i t h o u t  c h a n g i n g  t h e  
a r o m a t i c  p a r t  o f  t h e  p a r e n t  m o l e c u l e s .  T h e s e  w e r e  t h e  t r i a z o l e  a n d  p y r a z o l e  a n a l o g u e s  
24-26 o f  s o m e  e a r l i e r  s t u d i e d  t e r p y r i d i n e  s t r u c t u r e s .  75 C o m p a r e d  t o  t h e  t e r p y r i d i n e s ,  
t h e s e  n e w  p a r e n t  l i g a n d s  h a d  h i g h e r  t r i p l e t  s t a t e  e n e r g y  l e v e l s  ( 2 3 7 0 0 ,  2 3 2 0 0  a n d  2 5 1 5 0  
c m '1 r e s p e c t i v e l y )  a n d  w e r e  f o u n d  t o  s h o w  h i g h e r  q u a n t u m  y i e l d s  ( 1 2 - 5 8 % )  a n d  l o n g  
l i f e t i m e s  i n  t h e  c a s e  o f  T b 3 +  c h e l a t e s  ( a p p r o x .  2 . 8  m s ) .  O n  t h i s  b a s i s ,  l a b e l s  w e r e  
p r e p a r e d  f r o m  t h e  p a r e n t  l i g a n d  s t r u c t u r e s ,  w i t h  t h o s e  d e r i v e d  f r o m  p y r a z o l e  25 a n d  26 
a l s o  s t u d i e d  a s  a n t i b o d y  c o n j u g a t e s .
HOOC COOH HOOC COOH
24
N n
HOOC COOH HOOC COOH
26
T h e y  o b s e r v e d  t h a t  t h e  e n e r g y  b a c k f l o w  f r o m  t h e  e x c i t e d  T b 3 +  i o n  t o  t h e  p a r e n t  o r  l a b e l  
d o n o r  l i g a n d  w i t h  a  h i g h e r  t r i p l e t  s t a t e  e n e r g y  w a s  p r e v e n t e d ;  t h i s  w a s  r e f l e c t e d  i n  t h e
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m e a s u r e d  d e c a y  t i m e s  a n d  l u m i n e s c e n c e  y i e l d s ,  w h i c h  r e m a i n e d  f a i r l y  c o n s t a n t .  F r o m  
t h i s ,  i t  w a s  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  t r i p l e t  s t a t e  e n e r g y  l e v e l  o f  t h e  d o n o r  l i g a n d  s h o u l d  b e  o v e r  
2 3 0 0 0  c m ' 1 , s u c h  t h a t  t h e  e n e r g y  g a p  i s  o v e r  2 3 0 0  c m '1 s o  t h a t  t h e  c o r r e s p o n d i n g  l a b e l s  
r e t a i n  r e a s o n a b l e  d e c a y  t i m e s  a n d  q u a n t u m  y i e l d s  a f t e r  b i o - c o n j u g a t i o n .  I n  s p i t e  o f  t h e  
g o o d  l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  o f  t h e s e  n o v e l  l a b e l s ,  t h e  m e a s u r e d  l u m i n e s c e n c e  y i e l d s  o f  
t h e  b i o m o l e c u l e s  w e r e  n o t e d  t o  h a v e  d e c r e a s e d  t o  a b o u t  h a l f  o f  t h o s e  f o r  t h e  p a r e n t  T b 3 +  
c o m p l e x e s .
T h i s  p r o m p t e d  t h e  g r o u p  t o  s t u d y  t h e  l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  o f  s o m e  4 1  d i f f e r e n t  E u 3 +  
a n d  T b 3 +  c h e l a t e s ,  w h i c h  w e r e  s y n t h e s i z e d  w i t h  t h e  p u r p o s e  o f  d e v e l o p i n g  n e w  m a r k e r s  
f o r  c h e m i c a l  a n d  b i o c h e m i c a l  a p p l i c a t i o n s ,  t o  e v a l u a t e  t h e i r  s u i t a b i l i t y  a s  l a b e l s .  76 
A g a i n ,  a  c o r r e l a t i o n  w a s  o b t a i n e d  b e t w e e n  t h e  e n e r g i e s  o f  t h e  l o w e s t  t r i p l e t  s t a t e  l e v e l s  o f  
t h e  l i g a n d s  a n d  t h e  r e l a t i v e  q u a n t u m  y i e l d s  o f  l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e  o f  t h e  r e s p e c t i v e  
c h e l a t e s .  T h i s  s c r e e n i n g  p r o c e s s  c o v e r e d  a  l a r g e  v a r i e t y  o f  l i g a n d s  a n d  t h e i r  
l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  w i t h  b o t h  t e r b i u m ( I I I )  a n d  e u r o p i u m ( I I I ) ,  a n d  s h o w e d  t h e  
i m p o r t a n c e  o f  r e l a t i o n s h i p s  s u c h  a s  t h a t  o f  t r i p l e t  e n e r g i e s  w i t h  q u a n t u m  y i e l d s ,  i n  t h e  
d e v e l o p m e n t  o f  b e t t e r  l a b e l s  f o r  a n a l y t i c a l  a p p l i c a t i o n s .
Energetic Requirements for Sensitization o f some other Lanthanide Ions
R e c e n t l y ,  m o r e  a t t e n t i o n  h a s  b e e n  p a i d  t o  t h e  n e a r - i n f r a r e d  ( N I R )  l u m i n e s c e n t  
l a n t h a n i d e s ,  n a m e l y  y t t e r b i u m  ( I I I )  77'79 a n d  n e o d y m i u m  ( I I I ) .  80 T h e  c o m p l e x e s  o f  Y b 3 +  
a n d  N d 3 +  w i t h  f l u o r e s c e i n  2 7  a n d  e o s i n  2 8  c o n t a i n i n g  l i g a n d s  a s  t h e  s e n s i t i z i n g  
c h r o m o p h o r e s ,  w e r e  a p p a r e n t l y  t h e  f i r s t  r e p o r t e d  e x a m p l e s  i n  w h i c h  t h e s e  l a n t h a n i d e  i o n s  
a n d  s e n s i t i z e r s  h a d  b e e n  b r o u g h t  t o g e t h e r  i n  a  d e f i n e d  1:1  c o m p l e x . 81
T h e  f l u o r e s c e i n - D T P A  c o n j u g a t e  2 7  s h o w e d  a n  a b s o r p t i o n  m a x i m u m  a t  4 9 1  n m ,  
c o r r e s p o n d i n g  t o  a  s i n g l e t  s t a t e  e n e r g y  o f  2 0 4 0 0  c m ' 1 ; f l u o r e s c e i n ,  a s  i t s  d i a n i o n  f o r m ,  
h a s  a  t r i p l e t  s t a t e  e n e r g y  o f  1 6 5 0 0  c m ' 1 . 43 L i k e w i s e ,  t h e  e o s i n - D T P A  c o n j u g a t e  2 8  h a s  a  
s i n g l e t  s t a t e  e n e r g y  o f  1 9 3 0 0  c m '1 c o r r e s p o n d i n g  t o  i t s  a b s o r p t i o n  p e a k  a t  5 1 9  n m ,  w h i l s t
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t h e  t r i p l e t  s t a t e  e n e r g y  o f  t h e  p a r e n t  l i g a n d  i s  q u o t e d  a s  1 4 8 0 0  c m ' 1 . 43 C o n s i d e r i n g  t h e  
r e s o n a n c e  l e v e l s  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n s  i n  q u e s t i o n ,  t h e s e  a r e  s i t u a t e d  a t  a p p r o x i m a t e l y  
1 0 3 0 0  c m '1 f o r  Y b 3 +  a n d  1 1 2 0 0  c m '1 f o r  N d 3 +  ( s e e  F i g u r e  7 ) .
F l u o r e s c e i n ,  b e i n g  a  h i g h l y  e f f i c i e n t  s i n g l e t  s t a t e  e m i t t e r  (<j>f =  0 . 9 7 )  43 i s  e x p e c t e d  t o  h a v e
a  v e r y  l o w  t r i p l e t  y i e l d .  H o w e v e r ,  a s  w e  d i s c u s s e d  e a r l i e r ,  t h e  p r e s e n c e  o f  p a r a m a g n e t i c  
Y b 3 +  a n d  N d 3 +  i o n s  i s  l i k e l y  t o  e n h a n c e  t h e  e f f i c i e n c y  o f  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g .
C O O
2 7
T h e  o b s e r v a t i o n  t h a t  t h e  q u a n t u m  y i e l d s  o f  t h e  f l u o r e s c e i n - D T P A  c o m p l e x e s  [ Y b ( 2 7 ) f  
a n d  [ N d ( 2 7 ) ] '  a r e  s e n s i t i v e  t o  o x y g e n ,  p r o v i d e s  c l e a r  e v i d e n c e  t h a t  t h e  m a i n  p a t h w a y  t o  
s e n s i t i z e d  l u m i n e s c e n c e  i n  t h e s e  c o m p l e x e s  o c c u r s  v i a  t h e  i n v o l v e m e n t  o f  t h e  
( f l u o r e s c e i n )  t r i p l e t  s t a t e  a n d  i m p l i e s  s i g n i f i c a n t  o v e r l a p .  E o s i n  i s  a  l e s s  e f f i c i e n t  
f l u o r e s c e n t  s p e c i e s  ((j)f =  0 . 6 7 )  43 a n d  t h i s  i s  p r o b a b l y  a t t r i b u t a b l e  t o  t h e  p r e s e n c e  o f  f o u r
b r o m i n e  a t o m s  s u b s t i t u t e d  i n t o  t h e  a r o m a t i c  s t r u c t u r e  w h i c h ,  t h r o u g h  a n  i n t e r n a l  h e a v y  
a t o m  e f f e c t ,  a s s i s t  t h e  e f f i c i e n c y  o f  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  t o  p o p u l a t e  t h e  t r i p l e t  s t a t e .  T h e
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q u a n t u m  y i e l d s  f o r  [ Y b ( 2 8 ) ] "  a n d  [ N d ( 2 8 ) ] "  w e r e  r e l a t i v e l y  h i g h e r  t h a n  w i t h  f l u o r e s c e i n  
a s  t h e  s e n s i t i z e r ,  b u t  d i s p l a y e d  a n  e q u a l  s e n s i t i v i t y  t o  o x y g e n .
T h e  m a i n  f e a t u r e  t o  a r i s e  f r o m  t h e s e  s t u d i e s  w a s  t h e  r e l a t i v e l y  s l o w e r  r a t e  o f  e n e r g y  
t r a n s f e r  f r o m  b o t h  f l u o r e s c e i n  a n d  e o s i n  t o  Y b 3 +  a s  c o m p a r e d  t o  N d 3 + . T h i s  w a s  
c o n c l u d e d  f r o m  t h e  e n o r m o u s  i n c r e a s e  i n  o v e r a l l  q u a n t u m  y i e l d  o f  t h e  Y b 3 +  c h e l a t e s  u p o n  
d e o x y g e n a t i o n .  I t  w a s  r e a s o n e d  t h a t  s i n c e  Y b  h a s  o n l y  o n e  e x c i t e d  s t a t e  p a r t i c i p a t i n g  i n  
t h e  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s ,  t h e  2 V s n  s t a t e ,  t h e n  i t  h a s  l e s s  s p e c t r a l  o v e r l a p  w i t h  t h e  
a n t e n n a  c h r o m o p h o r e  t h a n  N d 3 + . T h u s ,  t h e  r a t e  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  t o  t h e  Y b 3 +  i o n  w a s  
l o w e r  a n d  h e n c e  m o r e  s u s c e p t i b l e  t o  q u e n c h i n g  b y  m o l e c u l a r  o x y g e n .
O n  a  c l o s e r  l o o k  a t  t h e  s t r u c t u r e s  o f  t h e i r  l i g a n d s ,  W e r t s  e t  a l .  t h o u g h t  t h a t  t h e  p h e n y l  r i n g  
m a y  a c t  a s  a  s p a c e r  b e t w e e n  t h e  a c t u a l  c h r o m o p h o r i c  p o r t i o n  o f  t h e  m o l e c u l e  a n d  t h e  
l a n t h a n i d e  i o n ,  i n c r e a s i n g  t h e  d i s t a n c e  b e t w e e n  t h e  t w o  a n d  t h e r e b y  r e d u c i n g  t h e  
e f f i c i e n c y  o f  s e n s i t i z a t i o n .  S o ,  i n s t e a d  t h e y  l o o k e d  a t  f l u o r e x o n  2 9  a s  t h e  c h e l a t i n g  l i g a n d  
a r g u i n g  t h a t  t h e  b i n d i n g  s i t e  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  w o u l d  b e  m u c h  c l o s e r  t o  t h e
OA
c h r o m o p h o r e  t h a n  i n  2 7  a n d  2 8 .
2 9
T h e  a n t e n n a  f l u o r e s c e n c e  w a s  m o r e  e f f e c t i v e l y  q u e n c h e d  i n  t h e  [ Y b ( 2 9 ) ] '  a n d  [ N d ( 2 9 ) ] '  
c o m p l e x e s  t h a n  i n  t h e  p r e v i o u s  c o m p l e x e s .  A n  e n h a n c e m e n t  o f  t h e  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g ,  
d u e  t o  t h e  p a r a m a g n e t i c  a n d  h e a v y - a t o m  e f f e c t s ,  w a s  c o n s i d e r e d  t h e  m o s t  l i k e l y  c a u s e  f o r
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t h i s  p r o n o u n c e d  b e h a v i o u r  a n d  w a s  a t t r i b u t e d  t o  t h e  s m a l l e r  d i s t a n c e  b e t w e e n  t h e  
c h r o m o p h o r e  a n d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n .
T h e  o v e r a l l  q u a n t u m  y i e l d s  f o r  t h e  l u m i n e s c e n c e  f r o m  [ Y b ( 2 9 ) ] '  a n d  [ N d ( 2 9 ) ] ’ w a s  f o u n d  
t o  b e  v i r t u a l l y  i n d e p e n d e n t  o f  t h e  o x y g e n  c o n c e n t r a t i o n  a g a i n ,  i n  c o n t r a s t  t o  t h e i r  e a r l i e r  
s e r i e s  o f  f l u o r e s c e i n  a n d  e o s i n  c o m p l e x e s .  H e n c e ,  t h e  e f f i c i e n c y  o f  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  
a n d  t h e  r a t e  o f  t r a n s f e r  o f  t r i p l e t  e n e r g y  t o  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  w a s  d e e m e d  t o  b e  f a s t e r  a n d  
m o r e  e f f i c i e n t  w i t h  f l u o r e x o n ,  a  b e n e f i t  o f  s i t u a t i n g  t h e  c h r o m o p h o r e  c l o s e r  t o  t h e  N I R  
e m i t t i n g ,  p a r a m a g n e t i c  l a n t h a n i d e .  T h e  s u c c e s s f u l  a p p l i c a t i o n  o f  t h e  d e r i v a t i z e d  
[ Y b ( 2 9 ) ] ‘ a s  a  l u m i n e s c e n t  l a b e l  f o r  f l u o r o i m m u n o a s s a y  h a s  r e c e n t l y  b e e n  r e p o r t e d . 83
T h e  a u t h o r s  h a v e  r e c e n t l y  r e p o r t e d  t h a t  t h e  m - t e r p h e n y l - b a s e d  l i g a n d  f u n c t i o n a l i z e d  w i t h  
a  t r i p h e n y l e n e  a n t e n n a  c h r o m o p h o r e  3 0 ,  s e n s i t i z e s  b o t h  v i s i b l e  a n d  n e a r - i n f r a r e d  e m i t t i n g  
l a n t h a n i d e  i o n s  u p o n  e x c i t a t i o n  a t  3 1 0  n m .  84,85 F r o m  t h e  g a d o l i n i u m  c o m p l e x  G d ( 3 0 ) ,  
t h e  t r i p l e t  s t a t e  o f  t h e  t r i p h e n y l e n e  m o i e t y  h a s  b e e n  d e t e r m i n e d  a s  h a v i n g  a n  e n e r g y  o f  
2 2 8 3 0  c m ' 1 .
T h e  t r i p l e t  s t a t e  l i e s  s u f f i c i e n t l y  h i g h  t o  o b s e r v e  e m i s s i o n  f r o m  b o t h  e u r o p i u m  a n d  
t e r b i u m  i o n s  w i t h o u t  t h e  o b s e r v a t i o n  o f  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s e s  i n  e i t h e r  c a s e ,  a s
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r e s u l t s  f r o m  d e g a s s i n g  e x p e r i m e n t s  s u p p o r t e d .  T h e  N I R  l a n t h a n i d e s  Y b 3 + , N d 3 x  a n d  E r 3 +  
a l s o  s h o w e d  s e n s i t i z a t i o n  b y  t h e  t r i p h e n y l e n e  u n i t ,  b u t  t h e  r a t e  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  
t r i p l e t  l e v e l  t o  t h e s e  l a n t h a n i d e  i o n s  w a s  m u c h  s l o w e r  t h a n  f o r  E u 3 +  a n d  T b 3 + . T h i s  w a s  
s u b s t a n t i a t e d  b y  t h e  o x y g e n  d e p e n d e n c e  o f  t h e  m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  e m i s s i o n s .
T o  c o n c l u d e ,  w e  h a v e  s e e n  t h e  r o l e  o f  t h e  t r i p l e t  s t a t e  o f  t h e  l i g a n d  i m p l i c a t e d  i n  t h e  
m e c h a n i s m  o f  l i g h t  a b s o r p t i o n - e n e r g y  t r a n s f e r - l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e  a n d  t h i s  r e s u l t  
h a s  b e e n  c o n f i r m e d  m a n y  a  t i m e  t h r o u g h  v a r i o u s  e x p e r i m e n t s  a n d  i n f e r e n c e s .  A l t h o u g h  
t h e  s i n g l e t  s t a t e  h a s  b e e n  a r g u e d  t o  b e  i n v o l v e d  i n  t h e  l i g a n d  t o  m e t a l  e n e r g y  t r a n s f e r  
p r o c e s s ,  i t  i s  t h e  t r i p l e t  l e v e l  w h i c h  i s  b e l i e v e d  t o  p l a y  t h e  m a i n  r o l e  i n  s e n s i t i z e d  
l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e ,  t h r o u g h  s t u d i e s  o f  t h e  r a t e s  o f  t h e  v a r i o u s  p r o c e s s e s .  M o r e o v e r ,  
t h e  m e c h a n i s m  i s  c o m m o n  n o t  o n l y  t o  E u 3 +  a n d  T b 3 +  i o n s ,  b u t  a p p l i e s  t o  o t h e r  
l a n t h a n i d e ( I I I )  i o n s  i n  t h e  4 f  s e r i e s  s u c h  a s  t h e  N I R  e m i t t e r s .
A s  t h e  i n t e r e s t  i n  r a r e  e a r t h  c h e l a t e s  c o n t i n u e s  t o  i n c r e a s e  w i t h  e v e r  m o r e  f o c u s  o n  t h e  
d e v e l o p m e n t  o f  s u i t a b l e  c o m p l e x e s  f o r  t i m e - r e s o l v e d  a p p l i c a t i o n s ,  w e  s h o u l d  b e  a w a r e  o f  
t h e  l i m i t a t i o n s  o f  p o t e n t i a l  c h r o m o p h o r e s  w i t h  r e s p e c t  t o  t h e i r  t r i p l e t  s t a t e  e n e r g i e s .  I n  
p a r t i c u l a r ,  i t s  r e l a t i o n  t o  t h e  p o s i t i o n  o f  t h e  r e s o n a n c e  l e v e l  o f  t h e  c o n c e r n e d  l a n t h a n i d e  
( I I I )  i o n  c a n  h e l p  t o  p r e d i c t  t h e  r e l a t i v e  q u a n t u m  y i e l d  o f  m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e .  I n  
t h e  d e s i g n  o f  s u c h  c o m p l e x e s ,  t h e  i m p o r t a n c e  o f  t h e  t r i p l e t  l e v e l  a n d  t h e  f a c t o r s  t h a t  c a n  
p r o m o t e  i t s  p o p u l a t i o n  s u c h  a s  t h e  ‘p a r a m a g n e t i c ’ a n d  ‘ h e a v y - a t o m ’ e f f e c t s  s h o u l d  b e  
o p t i m i z e d .  O n  t h e  o t h e r  h a n d ,  d e a c t i v a t i n g  f a c t o r s  s u c h  a s  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  a n d  
q u e n c h i n g  b y  t r i p l e t  o x y g e n  a r e  u n d e s i r a b l e  p r o p e r t i e s  ( u n l e s s  s p e c i f i c a l l y  i n  t h e  c a s e  o f  
o x y g e n  s e n s o r s ) ,  a n d  c o u l d  b e  a v o i d e d  t h r o u g h  s u i t a b l e  m a t c h i n g  o f  t h e  t r i p l e t  s t a t e  o f  t h e  
c h r o m o p h o r e  w i t h  t h e  r e s o n a n c e  l e v e l  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n .
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A n  e f f i c i e n t  n o n - r a d i a t i v e  d e a c t i v a t i o n  p a t h w a y  f o r  l a n t h a n i d e ( I I I )  e x c i t e d  s t a t e s  l i e s  w i t h  
t h e  d o n a t i o n  o f  e x c i t e d  s t a t e  e n e r g y  t o  t h e i r  l o c a l  e n v i r o n m e n t .  D e a c t i v a t i o n  o f  t h e  
l u m i n e s c e n c e  f r o m  e x c i t e d  t r i v a l e n t  l a n t h a n i d e  i o n s  i n  s o l u t i o n  o c c u r s  b y  m e a n s  o f  a  
v i b r a t i o n a l  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s  i n v o l v i n g  h i g h - e n e r g y  v i b r a t i o n a l  m o d e s  o f  O - H ,  N - H  
a n d  C - H  g r o u p s  o f  s o l v e n t  m o l e c u l e s  o r  o f  t h e  b o u n d  l i g a n d .  10,86 O H  o s c i l l a t o r s ,  s u c h  
a s  t h o s e  i n  b o u n d  w a t e r  m o l e c u l e s  o r  i n  a q u e o u s  m e d i a ,  a r e  b y  f a r  t h e  m o s t  e f f e c t i v e  
q u e n c h e r s  o f  l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e  a n d  i t  h a s  b e e n  f o u n d  t h a t  e a c h  o s c i l l a t o r  q u e n c h e s  
t h e  e x c i t e d  s t a t e  i n d e p e n d e n t l y . 87
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F i g u r e  1 6 :  R a d i a t i o n l e s s  d e a c t i v a t i o n  p a t h w a y s  o f  E u 3 +  a n d  T b s +  e x c i t e d  s t a t e s
b y  O H  a n d  O D  o s c i l l a t o r s
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B y  c o n t r a s t ,  r e p l a c e m e n t  o f  O H  o s c i l l a t o r s  b y  O D  c a u s e s  t h e  v i b r o n i c  d e e x c i t a t i o n  
p a t h w a y  t o  b e c o m e  e x c e e d i n g l y  i n e f f i c i e n t ,  a n d  e n h a n c e m e n t s  i n  l u m i n e s c e n c e  
i n t e n s i t i e s  a n d  l i f e t i m e s  c a n  b e  o b s e r v e d  { F i g u r e  1 6 ) .  T h i s  r e s u l t s  f r o m  a  l e s s  e f f i c i e n t  
e n e r g y  t r a n s f e r  i n t o  O - D  v i b r a t i o n s  c o m p a r e d  t o  O - H ,  a s  t h e  f o r m e r  h a v e  a  s m a l l e r  
v i b r a t i o n a l  s t r e t c h i n g  f r e q u e n c y .  T h e  b r i d g i n g  o f  a  g i v e n  e n e r g y  g a p  ( A E )  b e t w e e n  t h e
e m i s s i v e  l e v e l  a n d  t h e  l o w e r  e n e r g y  l e v e l  m a n i f o l d  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n ,  w i l l  r e q u i r e  
e x c i t a t i o n  t o  a  h i g h e r  v i b r a t i o n a l  l e v e l  f o r  D 2O  t h a n  f o r  w a t e r .  O w i n g  t o  t h e  p o o r e r  
o v e r l a p  a t  h i g h e r  e n e r g i e s ,  t h i s  g i v e s  r i s e  t o  t h e  o b s e r v e d  e n h a n c e m e n t  o f  t h e  
l u m i n e s c e n c e  i n t e n s i t y  i n  D 2O .  T h i s  e x p l a n a t i o n  a l s o  a c c o u n t s  f o r  t h e  o b s e r v e d  v a r i a t i o n  
i n  t h e  m a g n i t u d e  o f  t h e  e f f e c t  f o r  t h e  d i f f e r e n t  l a n t h a n i d e  i o n s ;  e n e r g y  t r a n s f e r  i n t o  O - H  
o r  O - D  v i b r a t i o n s  b e c o m e s  l e s s  p r o b a b l e  a s  t h e  e n e r g y  g a p  A E  i n c r e a s e s .  F o r  e x a m p l e ,
t h e  e f f e c t  i s  m o r e  p r o n o u n c e d  f o r  E u 3 +  ( A E =  1 2 3 0 0  c m ' 1)  t h a n  f o r  T b 3 +  ( A E = 1 4 7 0 0  c m ' 1).
87 I n  t h e  c a s e  o f  e u r o p i u m  a n d  t e r b i u m ,  i t  h a s  b e e n  s h o w n  t h a t  O - D  o s c i l l a t o r s  a r e  a t  l e a s t  
2 0 0  t i m e s  l e s s  e f f e c t i v e  a t  v i b r o n i c  q u e n c h i n g  t h a n  t h e  c o r r e s p o n d i n g  O - H  o s c i l l a t o r . 88
I n  g e n e r a l ,  t h e  r a t e  c o n s t a n t  f o r  d e p o p u l a t i o n  o f  t h e  l a n t h a n i d e  e x c i t e d  s t a t e  i n  w a t e r  
( / C H 20)  m a y  b e  c o n s i d e r e d  t h e  s u m  o f  t h e  d i f f e r e n t  q u e n c h i n g  c o n t r i b u t i o n s  { E q u a t i o n  4 ) ,
k m o  -  & n a t  +  k m  +  Y J c x u  +  2 / c o o  E q u a t i o n  4
w h e r e  /cn a t i s  t h e  n a t u r a l  r a d i a t i v e  r a t e  c o n s t a n t ,  k m  i s  t h e  r a t e  c o n s t a n t  f o r  n o n - r a d i a t i v e  
d e - e x c i t a t i o n  a n d  2 / c x h  a n d  £ / c o o  a r e  t h e  s u m s  o f  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  f o r  e n e r g y  t r a n s f e r  t o
p r o x i m a t e  m a t c h e d  X H  a n d  C O  o s c i l l a t o r s .  I f  i t  i s  a s s u m e d  t h a t  i n  D 20 ,  a l l  e x c h a n g e a b l e  
X H  o s c i l l a t o r s  d o  n o t  c o n t r i b u t e ,  t h e n  t h e  r a t e  e q u a t i o n  s i m p l i f i e s  t o  E q u a t i o n  5 ;
k m o  -  /cnat +  k m  +  X c c = o  E q u a t i o n  5
G i v e n  t h e  p r e d o m i n a n c e  o f  O H  q u e n c h i n g  i n  a q u e o u s  m e d i a ,  H o r r o c k s  a n d  S u d n i c k  
d e r i v e d  a n  e q u a t i o n  t h a t  r e l a t e d  t h e  n u m b e r  o f  w a t e r  m o l e c u l e s  i n  t h e  i n n e r  c o o r d i n a t i o n  
s p h e r e  { q )  t o  t h e  d i f f e r e n c e  i n  t h e  r a t e  o f  q u e n c h i n g  i n  H 2 0  a n d  D 2O  { E q u a t i o n  6 ) ; 9
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q  =  A  ( / c h 20 -  £ d 2o )  E q u a t i o n  6
w h e r e  A  i s  a  p r o p o r t i o n a l i t y  c o n s t a n t  s i g n i f y i n g  t h e  s e n s i t i v i t y  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  t o  
v i b r o n i c  q u e n c h i n g  b y  O H  o s c i l l a t o r s .  F o r  e u r o p i u m ( I I I ) ,  A  w a s  f o u n d  t o  b e  1 . 0 5  m s '1 
a n d  f o r  t e r b i u m ( I I I ) ,  A  =  4 . 2  m s ' 1 , w i t h  a n  e s t i m a t e d  u n c e r t a i n t y  i n  q  o f  ± 0 . 5  m o l e c u l e s  o f
w a t e r .  P a r k e r  t h e n  o f f e r e d  a  r e v i s e d  v e r s i o n  o f  t h e  ‘H o r r o c k s  e q u a t i o n ’, b y  a c c o u n t i n g  
f o r  c l o s e l y  d i f f u s i n g ,  u n b o u n d  ( o u t e r  s p h e r e )  O H  o s c i l l a t o r s  h a v i n g  e x a m i n e d  t h e  
l u m i n e s c e n c e  b e h a v i o u r  o f  a  s e r i e s  o f  1 2 - a n e - N 4 l i g a n d s  { E q u a t i o n  7 ) ;  10
q  ’ =  A  Ln[(&H20 -  /tD2o )  +  c o n y ^  E q u a t i o n  7
w h e r e  A  =  1 . 2  m s  a n d  A f  b  -  5  m s ,  a n d  c o r r e c t i o n  f a c t o r s  { c o r r i n )  o f  - 0 . 2 5  m s '1 f o r  
E u 3 +  a n d  - 0 . 0 6  m s '1 f o r  T b 3 +  a r e  a p p l i e d  t o  A k .
T h e  r e s u l t s  o f  t h e s e  m e a s u r e m e n t s ,  e s p e c i a l l y  t h e  h y d r a t i o n  n u m b e r s  q  p r o v i d e  i n f e r e n t i a l  
e v i d e n c e  r e g a r d i n g  t h e  n u m b e r  o f  g r o u p s  i n  a  l i g a n d  w h i c h  c o o r d i n a t e  t o  t h e  l a n t h a n i d e  
i o n .  A s  s u c h ,  t h e y  a r e  o f  g r e a t  i m p o r t a n c e  i n  d e s i g n i n g  n e w  l i g a n d  s y s t e m s  a n d  i n  
e v a l u a t i n g  h o w  e f f e c t i v e l y  t h e y  e x c l u d e  w a t e r  m o l e c u l e s  f r o m  t h e  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e .
A n  i m p o r t a n t  c o n s i d e r a t i o n  i n  m a x i m i z i n g  t h e  l u m i n e s c e n c e  i n t e n s i t y  a n d  l i f e t i m e  o f  a  
l a n t h a n i d e  c o m p l e x  i s  t h e  s h i e l d i n g  o f  t h e  l a n t h a n i d e ( I I I )  i o n  f r o m  t h e s e  d e a c t i v a t i n g  
s o l v e n t  i n t e r a c t i o n s .  T h e r e  h a v e  b e e n  m a n y  r e p o r t s  o f  t h e  u s e  o f  s y n e r g i s t i c  a g e n t s ,  
w h e r e b y  s o l v e n t  o c c u p i e d  c o o r d i n a t i o n  s i t e s  a r o u n d  a  ( c h e l a t e d )  l a n t h a n i d e  i o n  a r e  
r e p l a c e d  b y  a n  a d d i t i o n a l  c o o r d i n a t i n g  a g e n t  s u c h  a s  t r i - r c - o c t y l p h o s p h i n e  o x i d e  ( a s  u s e d  
i n  D E L F I A )  I 3 ’ 89'91 o r  1 , 1 0 - p h e n a n t h r o l i n e .  92'94 A  d r a m a t i c  e n h a n c e m e n t  i n  
l u m i n e s c e n c e  i s  r e p o r t e d  i n  t h e s e  t e r n a r y  c o m p l e x e s  a n d  i s  g e n e r a l l y  a t t r i b u t e d  t o  t h e  
f o r m a t i o n  o f  a n  i n s u l a t i n g  s h e a t h  w h i c h  p r e v e n t s  t h e  a p p r o a c h  o f  d e a c t i v a t i n g  s o l v e n t  
m o l e c u l e s  a r o u n d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n .
58
Solvent and Anion Effects Chapter 3
D e v e l o p m e n t s  i n  t h e  f i e l d  o f  s u p r a m o l e c u l a r  c h e m i s t r y  h a v e  l e a d  t o  t h e  d e s i g n  o f  t h e  
‘ c r y p t a t e ’ c l a s s  o f  l a n t h a n i d e  c o m p l e x e s  w h i c h  e n c a p s u l a t e  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  w i t h i n  a  
c a g e - t y p e  s t r u c t u r e .  95 C r y p t a n d s  p o s s e s s  s p h e r o i d a l  c a v i t i e s  o f f e r i n g  ‘h a r d ’ d o n o r  
o x y g e n  a n d  n i t r o g e n  a t o m s  w h i c h  a r e  a b l e  t o  c o o r d i n a t e  i n t o  t h e  i n n e r  s p h e r e  o f  t h e  
l a n t h a n i d e ( I I I )  i o n .  T h e  f i r s t  e x a m p l e  o f  a  p h o t o p h y s i c a l  s t u d y  o n  c o m p l e x e s  o f  
l a n t h a n i d e  i o n s  w i t h  c a g e - t y p e  l i g a n d s  d e a l t  w i t h  t h e  c r y p t a t e s  o f  t h e  2 .2.1  l i g a n d  3 1 . 9 6
T h e  s p e c t r o s c o p i c a l l y  ‘m u t e ’ l i g a n d  d o e s  n o t  a c t  a s  a  s e n s i t i z e r  b u t  s i m p l y  a c t s  a s  a  s h i e l d  
a r o u n d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  w i t h  i t s  7  c o o r d i n a t e  s t r u c t u r e ,  e n h a n c i n g  l u m i n e s c e n c e  
i n t e n s i t i e s  a n d  l i f e t i m e s  u p o n  d i r e c t  m e t a l - c e n t r e d  e x c i t a t i o n .
T h e  e u r o p i u m  c r y p t a t e  [ E u ( 3 1 ) ] 3 + , s h o w s  t w o  a b s o r p t i o n  b a n d s  a t  2 9 8  n m  a n d  2 4 8  n m  
w i t h  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t s  o f  t h e  o r d e r  o f  102 a n d  s i n c e  t h e s e  a r e  n o t  p r e s e n t  i n  t h e  f r e e  
m e t a l  i o n  o r  i n  t h e  f r e e  l i g a n d  t h e y  h a v e  b e e n  a s s i g n e d  a s  c h a r g e  t r a n s f e r  i n  o r i g i n .  T h e  
b a n d  a t  2 9 8  n m  i s  d u e  t o  a  c h a r g e  t r a n s f e r  t r a n s i t i o n  f r o m  t h e  t e r t i a r y  a m i n e  n i t r o g e n s  t o  
E u 3 + , w h e r e a s  t h e  h i g h e r  e n e r g y  b a n d  a t  2 4 8  n m  i s  d u e  t o  c h a r g e  t r a n s f e r  i n v o l v i n g  t h e  
e t h e r  o x y g e n s .  T h e  e m i s s i o n  q u a n t u m  y i e l d  f o r  t h e  c o m p l e x  w a s  f o u n d  t o  b e  l o w  a t  0 . 0 3  
i n  D 20 ,  u p o n  e x c i t a t i o n  i n  t h e  5L 6 E u 3 + - c e n t r e d  b a n d  ( 7F o — > 5L 6, X =  3 9 3  n m )  a n d  i s
a s c r i b e d  t o  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  e m i s s i v e  E u 3 +  s t a t e s  v i a  l o w - l y i n g  l i g a n d - t o - m e t a l  c h a r g e  
t r a n s f e r  b a n d s .  H e r e i n  l i e s  a  m a j o r  d i f f e r e n c e  b e t w e e n  E u ( I I I )  a n d  T b ( I I I ) .
A s  w e  s a w  e a r l i e r ,  t e r b i u m ( I I I )  c o m p l e x e s  a r e  s u s c e p t i b l e  t o  t h e r m a l l y  a c t i v a t e d  b a c k  
e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  e x c i t e d  m e t a l  i o n  b a c k  t o  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l .  F r o m  h e r e  t h e  
e x c i t e d  t r i p l e t  l e v e l  u s u a l l y  u n d e r g o e s  n o n - r a d i a t i v e  d e a c t i v a t i o n ,  f o r  e x a m p l e  b y  t r i p l e t
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o x y g e n .  E u r o p i u m ( I I I )  c o m p l e x e s  t e n d  t o  b e  e x e m p t  f r o m  t h i s  m e c h a n i s m  a s  t h e  E u 3 ’r
e m i s s i v e  l e v e l s  l i e  s o  m u c h  l o w e r  t h a n  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l s ,  r e s u l t i n g  i n  a  l a r g e r
e n e r g y  g a p  w h i c h  c a n n o t  b e  a c t i v a t e d  a t  r o o m  t e m p e r a t u r e ,  a s  c o m p a r e d  t o  T b 3 E  
H o w e v e r ,  e u r o p i u m ( I I I )  d i s p l a y s  a  t e n d e n c y  t o  u n d e r g o  r e d o x  r e a c t i o n s  w i t h  i t s  l i g a n d s ,  
b y  it a c c e p t i n g  a n  e l e c t r o n  t o  f o r m  E u 2 +  (E q u a t i o n  8 ) .
L *  +  E u 3 +  - »  L +  +  E u 2 +  E q u a t i o n  8
L +  +  E u 2 +  — »  L  +  E u 3 +  E q u a t i o n  9
T h i s  p h o t o i n d u c e d  e l e c t r o n  t r a n s f e r  c a n  p l a y  a  r o l e  i n  t h e  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  l i g a n d  
s i n g l e t  e x c i t e d  s t a t e  o r  t h e  t r i p l e t  e x c i t e d  s t a t e  (.F i g u r e  1 7 ) . 9 1  ’ 9 8, 99 I n s t e a d  o f  r a d i a t i v e  
d e c a y  t o  t h e  g r o u n d  s t a t e  o r ,  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  t o  t h e  t r i p l e t  i n  t h e  c a s e  o f  t h e  e x c i t e d  
s i n g l e t  s t a t e  o r ,  e n e r g y  t r a n s f e r  t o  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  i n  t h e  c a s e  o f  t h e  e x c i t e d  t r i p l e t  s t a t e ,  
a n  e l e c t r o n  i s  t r a n s f e r r e d  t o  t h e  E u 3 +  i o n  u p o n  e x c i t a t i o n  o f  t h e  a n t e n n a ,  r e s u l t i n g  i n  t h e  
t r a n s i e n t  f o r m a t i o n  o f  a n  a n t e n n a  r a d i c a l  c a t i o n  a n d  E u 2 + . T h i s  l i g a n d - t o - m e t a l  c h a r g e  
t r a n s f e r  p r o c e s s  ( L M C T )  i s  n o t  s o  i m p o r t a n t  w i t h  c o m p l e x e s  o f  T b 3 +  a s  t h i s  i o n  i s  s o  
m u c h  m o r e  d i f f i c u l t  t o  r e d u c e ;  t h e  L n ( I I I ) /  L n ( I I )  r e d u c t i o n  p o t e n t i a l s  ( v s  N H E )  f o r  E u  
a n d  T b  a r e  - 0 . 3 5  V  a n d  - 3 . 7  V  r e s p e c t i v e l y .  100
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F i g u r e  1 7 :  S c h e m e  r e p r e s e n t i n g  t h e  m a i n  p a t h w a y s  i n v o l v e d  i n  
t h e  s e n s i t i z a t i o n  / d e a c t i v a t i o n  o f  E u 3 "  c o m p l e x e s .
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I n  [ E u ( 3 1 ) ] 3 + , t h e  e u r o p i u m  w a s  d i r e c t l y  e x c i t e d  ( 7F o — X =  3 9 3  n m )  w i t h i n  t h e
c r y p t a t e  a n d  a  l i g a n d - t o - m e t a l - c h a r g e - t r a n s f e r  p r o c e s s  w a s  f o u n d  t o  d e a c t i v a t e  b o t h  t h e  
e x c i t e d  5L 6 a n d  s D o  l e v e l s  o f  t h e  E u 3 +  i o n ,  a c c o u n t i n g  f o r  t h e  o b s e r v e d  l o w  q u a n t u m  y i e l d  
e f f i c i e n c y .  101 T h e  a b s e n c e  o f  s u c h  l o w - l y i n g  e x c i t e d  s t a t e s  i n  t h e  t e r b i u m  a n a l o g u e  
[ T b ( 3 1 ) ] 3 + , e x p l a i n e d  t h e  m u c h  h i g h e r  q u a n t u m  y i e l d  v a l u e  o f  0 . 3 0  o b t a i n e d  i n  H 20 .
F r o m  t h e  l i f e t i m e s  o f  t h e  [ E u ( 3 1 ) ] 3 +  c o m p l e x ,  it w a s  e s t i m a t e d  t h a t  a p p r o x i m a t e l y  3  
m o l e c u l e s  o f  w a t e r  c o o r d i n a t e  t h e  b o u n d  e u r o p i u m  ( I I I )  i o n ,  i n  g o o d  a g r e e m e n t  w i t h  a  7 -  
c o o r d i n a t e  l i g a n d  a r o u n d  a  p o t e n t i a l l y  9 -  t o  1 0 - c o o r d i n a t e  E u 3 +  i o n .  102 F o r  t h e  [ T b ( 3 1 ) ] 3 +  
c o m p l e x ,  a p p r o x i m a t e l y  2 m o l e c u l e s  o f  w a t e r  w e r e  c a l c u l a t e d  t o  c o m p l e t e  t h e  
c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  i n  t h e  9 - c o o r d i n a t e  T b 3 +  i o n .  T h e  r e s u l t s  o b t a i n e d  w i t h  t h e  2 . 2 . 1  
c r y p t a t e s  s u c c e s s f u l l y  s h o w e d  t h a t  c r y p t a n d  l i g a n d s  e f f e c t i v e l y  s h i e l d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  
f r o m  i n t e r a c t i o n  w i t h  w a t e r  m o l e c u l e s ,  t h e r e b y  i m p r o v i n g  i t s  e m i t t i n g  p r o p e r t i e s .
T h e  p r o g r e s s i o n  f r o m  t h e  2 . 2 . 1  c r y p t a n d  w a s  t o  i n c r e a s e  t h e  i n t e n s i t y  o f  t h e  l a n t h a n i d e  
l u m i n e s c e n c e  b y  e x p l o i t i n g  t h e  a n t e n n a  e f f e c t .  T h e  i d e a  o f  i n t r o d u c i n g  p o l y p y r i d i n e  
s u b u n i t s  w i t h i n  a  s i n g l e  m a c r o c y c l i c  f r a m e w o r k  f o r  e n c a p s u l a t i n g  l a n t h a n i d e  i o n s  w a s  
f i r s t  r e a l i z e d  b y  L e h n  a n d  c o - w o r k e r s ,  1 0 3 ,  104 w h e n  t h e y  i n c o r p o r a t e d  2 , 2 ’- b i p y r i d i n e  
( b p y )  a n d  1 , 1 0 - p h e n a n t h r o l i n e  ( p h e n )  a s  p h o t o s e n s i t i z i n g  g r o u p s  i n  c r y p t a n d s .  W i t h  a  
s e r i e s  o f  m a c r o p o l y c y c l i c  l i g a n d s ,  t h e  f o l l o w i n g  f e a t u r e s  w e r e  c o m b i n e d  w i t h i n  a  s i n g l e  
s t r u c t u r e ;  f i r s t ,  i n c l u s i o n  o f  a  m e t a l  i o n  w i t h i n  a  m o l e c u l a r  c a v i t y  p r o v i d i n g  i n c r e a s e d  
b i n d i n g  c o n s t a n t s ;  s e c o n d ,  p r o t e c t i o n  o f  t h e  e n c a p s u l a t e d  m e t a l  i o n  t o w a r d s  d e a c t i v a t i n g  
i n t e r a c t i o n s  f r o m  s o l v e n t  a n d  o t h e r  e x t e r n a l  m o l e c u l e s ;  a n d  t h i r d ,  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  
t h e  l i g h t - a b s o r b i n g  l i g a n d  t o  t h e  e m i s s i v e  l a n t h a n i d e  i o n .  105
T h e  p r o t o t y p e  o f  t h i s  c l a s s  o f  l i g a n d s ,  w h e r e  s t r o n g l y  a b s o r b i n g  s p e c i e s  w e r e  c o u p l e d  
w i t h  g o o d  e m i t t e r s  l i k e  E u 3 +  a n d  T b 3 +  i n  a  s t a b l e ,  s u p r a m o l e c u l a r  s t r u c t u r e  w a s  t h e  
m a c r o c y c l i c  c r y p t a n d  19 c o n t a i n i n g  t h r e e  2 , 2 ’ - b i p y r i d i n e  c h r o m o p h o r i c  g r o u p s .  106 T h e  
b p y . b p y . b p y  m a c r o c y c l e  s h o w s  i n t e n s e  a b s o r p t i o n  b a n d s  i n  t h e  U V  r e g i o n  d u e  t o  t c — > t c *
t r a n s i t i o n s  i n  t h e  b p y  u n i t s ,  w i t h  k m a x  a r o u n d  3 0 0 n m .  6 F o r  t h e  T b 3 +  a n d  E u 3 +  c r y p t a t e s
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t a k e n  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n  a t  a m b i e n t  t e m p e r a t u r e s ,  e x c i t a t i o n  i n  t h e  3 0 0  n m  r e g i o n  w a s  
f o l l o w e d  b y  t h e  s t r o n g ,  s t r u c t u r e d  l u m i n e s c e n c e  i n  t h e  v i s i b l e  r e g i o n ,  c h a r a c t e r i s t i c  o f  t h e  
5D 4 a n d  5D o  l e v e l s  o f  t h e  t w o  l a n t h a n i d e  i o n s  r e s p e c t i v e l y .  T h e  l u m i n e s c e n c e  l i f e t i m e s  
( x ) ,  h y d r a t i o n  n u m b e r s  ( q ) ,  a n d  r e l a t i v e  q u a n t u m  y i e l d s  ((j)) f o r  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  a n d  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +
a r e  l i s t e d  i n  T a b l e  1  t o g e t h e r  w i t h  t h o s e  f o r  t h e  ( 2 . 2 . 1 )  c r y p t a t e s  [ E u ( 3 1 ) ] 3 +  a n d  
[ T b ( 3 1 ) ] 3 + .
Complex
Lifetime (300K)
<1
Quantum Yield (300K)
xH2o/ ms t D2o/ ms <j>H20 <|>D20
Eu(31)3+ 0.22 0.64 3.1 - 0.03
T b ( 3 1 ) 3 + 1.30 3.10 1.9 0.30 -
Eu(19)3+ 0.34 1.7 2.5 0.02 0.10
T b ( 1 9 ) 3 + 0.33 0.43 3.0 0.03 0.03
T a b l e  1 :  L u m i n e s c e n c e  l i f e t i m e s  a n d  q u a n t u m  y i e l d s  f o r  L n ( 3 1 ) 3 +  a n d  L n ( 1 9 ) 3 + .
T h e  d e c a y s  o f  t h e  m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  e m i s s i o n s  o f  t h e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  a n d  
[ T b ( 1 9 ) ] 3 + c r y p t a t e s  w e r e  f o u n d  t o  b e  e x p o n e n t i a l ,  w h i l s t  t h e  l u m i n e s c e n c e  l i f e t i m e s  w e r e  
s t r o n g l y  a f f e c t e d  b y  m o v i n g  f r o m  H 2 0  t o  D 2 0  a s  s o l v e n t ,  i n d i c a t i n g  t h a t  n o n - r a d i a t i v e  
d e a c t i v a t i o n s  v i a  O - H  v i b r a t i o n s  w e r e  s i g n i f i c a n t .  T h e  n u m b e r  o f  w a t e r  m o l e c u l e s  
a s s o c i a t e d  w i t h  t h e  l a n t h a n i d e  i o n s  ( q )  w i t h i n  t h e  b i p y r i d y l  c r y p t a t e s ,  w e r e  c a l c u l a t e d  t o  
b e  2 . 5  a n d  3  f o r  E u 3 +  a n d  T b 3 +  r e s p e c t i v e l y .
A s  d i s c u s s e d  e a r l i e r  ( s e e  C h a p t e r  2 ) ,  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  w a s  s u b j e c t  t o  a  t h e r m a l l y  a c t i v a t e d  b a c k  
e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s ,  w h i c h  r e s u l t e d  i n  a  q u a n t u m  y i e l d  o f  o n l y  0 . 0 3 .  S u c h  a  t h e r m a l l y  
a c t i v a t e d  p r o c e s s  w a s  n o t  a p p a r e n t  i n  t h e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  c r y p t a t e ,  i n  w h i c h  t h e  5D 0 E u 3 +  l e v e l  
l i e s  s o m e  4 0 0 0  c m '1 b e l o w  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l  ( 2 1 6 0 0  c m ' 1) ,  b u t  t h e  l u m i n e s c e n c e  
q u a n t u m  y i e l d  w a s  f o u n d  t o  b e  l o w e r  s t i l l  a t  0 . 0 2  i n  w a t e r .  I n  f a c t ,  w h i l s t  i n  t h e  c a s e  o f  
[ T b ( 1 9 ) ] 3 +  t h e  l i g a n d - t o - m e t a l  3 tut* —> 5D 4 e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s  h a d  a n  e f f i c i e n c y  o f
a p p r o x i m a t e l y  u n i t y  ( d e s p i t e  a  l a r g e  p o r t i o n  o f  t h i s  p o p u l a t e d  s t a t e  t h e n  u n d e r g o i n g  b a c k  
e n e r g y  t r a n s f e r ) ,  t h e  p o p u l a t i o n  e f f i c i e n c y  o f  t h e  l u m i n e s c e n t  5D 0E u 3 +  l e v e l  i n  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +
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w a s  m u c h  l o w e r  a t  0 . 1 .  T h i s  l o w e r  v a l u e  h a s  b e e n  a t t r i b u t e d  t o  t h e  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  
l i g a n d  s i n g l e t  e x c i t e d  s t a t e  v i a  a  c h a r g e - t r a n s f e r  l e v e l ,  w h i c h  b y p a s s e s  b o t h  t h e  l i g a n d  
t r i p l e t  s t a t e  a n d  t h e  E u 3 +  e m i t t i n g  l e v e l .  W h e n  t h e  E u 3 +  i o n  d o e s  g e t  p o p u l a t e d ,  t h e  
l u m i n e s c e n t  5D 0 l e v e l  c a n  o n l y  u n d e r g o  d e a c t i v a t i o n  b a c k  t o  t h e  g r o u n d  s t a t e ,  b u t  e v e n  
t h e n  t h e  n o n - r a d i a t i v e  p a t h w a y  t e n d s  t o  p r e v a i l  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n .
[Euc:bpy.bpy.bpy]3+ a s  a  luminescent probe in time-resolved fluorometry
D e s p i t e  t h e r e  b e i n g  a n  a v e r a g e  2 . 5  m o l e c u l e s  o f  w a t e r  a s s o c i a t e d  a r o u n d  t h e  l a n t h a n i d e  
i o n  a n d  o n l y  a  2 %  q u a n t u m  y i e l d ,  t h e  p r o t o t y p e  E u 3 +  c r y p t a t e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  h a s  b e e n  t a k e n  
i n  a  s l i g h t l y  m o d i f i e d  f o r m  a n d  c o m m e r c i a l i z e d  a s  a  f l u o r e s c e n t  l a b e l  f o r  h o m o g e n e o u s  
t i m e - r e s o l v e d  f l u o r o i m m u n o a s s a y  ( H T R E )  a p p l i c a t i o n s .  107 T h e  i n c o r p o r a t i o n  o f  l i n k e r  
a r m s  a t  t h e  4 , 4 ’ -  p o s i t i o n s  o n  o n e  o f  t h e  b i p y r i d y l  g r o u p s ,  a l l o w s  t h e  c r y p t a t e  t o  b e  
c o n j u g a t e d  t o  b i o m o l e c u l e s  t h r o u g h  s t a n d a r d  c h e m i c a l  r e a c t i o n .  T h e  a p p l i c a t i o n  i n  
h o m o g e n e o u s  a s s a y s  r e l i e s  o n  t h e  u s e  o f  F R E T  ( f l u o r e s c e n c e  r e s o n a n c e  e n e r g y  t r a n s f e r ) ,  
w h e r e b y  a n  e x c i t e d  d o n o r  f l u o r o p h o r e  t r a n s f e r s  i t s  e n e r g y  n o n - r a d i a t i v e l y  t o  a n  a c c e p t o r  
f l u o r o p h o r e  w h e n  t h e  t w o  a r e  i n  p r o x i m i t y .  T h e  i n t e r a c t i o n  o f  t w o  b i o m o l e c u l e s  i s  
m e a s u r e d  b y  l a b e l l i n g  o n e  w i t h  t h e  d o n o r  a n d  t h e  o t h e r  w i t h  t h e  a c c e p t o r ;  w h e n  t h e  t w o  
m o l e c u l e s  b i n d ,  e n e r g y  t r a n s f e r  o c c u r s  ( s e e  F i g u r e  6 ,  C h a p t e r  7 ) .
32
F i g u r e  1 8 :  t h e  m o d i f i e d  e u r o p i u m  c r y p t a t e  f o r  H T R F  a p p l i c a t i o n s
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In this particular system, the donor fluorophore is the cryptate 32 whilst an 
allophycocyanin (A P C ) derivative, is used as the acceptor due to a) its high molar 
absorptivity at the cryptate emission wavelength and, b) its emission at 665nm which lies 
in a spectral range where that o f the cryptate is insignificant { F i g u r e  1 9 ) .  The former, 
allows for the longest energy transfer distance reported for a FRET pair o f 50% at 9.5nm 
separation, 22, 108 whilst at shorter distances the energy transfer efficiency increases to 
75% at 7.5nm.
o  i
The signal from any free Eu cryptate at 620nm can be discriminated from free APC  by 
time-delayed measurement and from the coupled FRET pair by wavelength. However, in 
practice, the signal from the free cryptate is simultaneously measured and used as an 
internal control for the calculation o f a 665/ 620nm ratio. This ratio compensates for 
absorption by coloured compounds and the inner filter effect, fluctuations in the 
excitation source and other optical effects.
1.0 Eu ciyptate
T = 100%
Int
0.5-
Acceptor
T = 100% 
T = 50%
620 660 
m t i
F i g u r e  1 9 :  e m i s s i o n  s p e c t r a  o f  t h e  d o n o r  ( E u  c r y p t a t e )  a n d  a c c e p t o r  ( A P C  d e r i v a t i v e )  
F R E T  p a i r ,  i n  t h e  H T R F  a s s a y  -  ( a d a p t e d f r o m  R e f .  1 0 8 a ) .
T  =  t r a n s m i t t a n c e ;  a t  R 1 0 0 % ,  6 6 5 /  6 2 0  =  1 ;  a t  T =  5 0 % ,  6 6 5 / 6 2 0  =  1  ( s e e  t e x t ) .  
[ E u  c r y p t a t e  e m i s s i o n  s p e c t r a  r e c o r d e d  i n  p r e s e n c e  o f  f l u o r i d e  i o n  ( s e e  l a t e r ) ]
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F i g u r e  1 9  s h o w s  t h e  s p e c t r a  a s s u m i n g  a  1 0 0 %  t r a n s m i t t a n c e  o f  a  s o l u t i o n ,  f o r  w h i c h  t h e  
r a t i o  o f  i n t e n s i t i e s  1 665/ 1  620 o f  o n e  i s  o b t a i n e d .  T h e  s m a l l e r  p e a k s  s h o w  t h e  e f f e c t  o f  a  
s o l u t i o n  w i t h  5 0 %  t r a n s m i t t a n c e ,  i l l u s t r a t i n g  t h a t  w h i l e  t h e  a b s o l u t e  i n t e n s i t y  d e c r e a s e s  
b y  5 0 % ,  t h e  r a t i o  1 665/ 1 620 r e m a i n s  a t  o n e .  T h u s ,  t h e  o v e r a l l  s i g n a l  a n d  a b s o l u t e  v a l u e s  
m a y  d e c r e a s e  a s  a  r e s u l t  o f  i n t e r f e r e n c e  p r o c e s s e s ,  b u t  t h e  r e l a t i v e  r a t i o  o f  t h e  t w o  s i g n a l s  
d o e s  n o t .
T h e  s u c c e s s  o f  t h i s  s y s t e m  l i e s  w i t h  t h e  m o r e  e f f i c i e n t  t r a n s f e r  o f  e n e r g y  f r o m  t h e  
c r y p t a t e  t o  t h e  a c c e p t o r ,  r a t h e r  t h a n  i t s  r e l i a n c e  o n  t h e  e m i s s i o n  f r o m  t h e  c r y p t a t e  a l o n e .  
T h e  s y s t e m  h a s  b e e n  u s e d  i n  m a n y  a p p l i c a t i o n s  o v e r  t h e  l a s t  d e c a d e  r a n g i n g  f r o m  t h e  
d e t e c t i o n  o f  D N A  h y b r i d s ,  t o  t h e  p r o b i n g  o f  r e c e p t o r -  l i g a n d ,  p r o t e i n -  p r o t e i n  a n d  
e n z y m e -  s u b s t r a t e  i n t e r a c t i o n s  i n  u n d e r s t a n d i n g  b i o l o g i c a l  i n f o r m a t i o n  t r a n s f e r . 1 0 9 " 1 1 1  
T h e  s y s t e m  h a s  a l s o  b e e n  a p p l i e d  t o  t h e  h i g h  t h r o u g h p u t  s c r e e n i n g  o f  b o t h  s y n t h e t i c  a n d  
n a t u r a l  c o m p o u n d  l i b r a r i e s  f o r  d r u g  d i s c o v e r y .  1 1 2
I t  s h o u l d  b e  n o t e d  t h a t  t h e  e m i s s i o n  s p e c t r u m  o f  t h e  e u r o p i u m  c r y p t a t e  s h o w n  i n  F i g u r e  
1 9  d o e s  n o t  r e s e m b l e  t h a t  o f  t h e  p r o t o t y p e  e u r o p i u m  c r y p t a t e  a s  s h o w n  i n  t h e  e a r l i e r  
l i t e r a t u r e .  1 0 5  I n  f a c t ,  t h e  p r o f i l e  d e p i c t e d  i s  t h a t  o f  t h e  e m i s s i o n  o f  t h e  e u r o p i u m  c r y p t a t e  
i n  t h e  p r e s e n c e  o f  a n  e x c e s s  o f  f l u o r i d e  i o n .  1 0 7  S t u d i e s  c a r r i e d  o u t  o n  t h e  b e h a v i o u r  o f  
t h e  c r y p t a t e  i n  b i o l o g i c a l  m e d i a  a n d  e s p e c i a l l y  i n  h i g h l y  c o n c e n t r a t e d  h u m a n  s e r u m ,  h a v e  
i d e n t i f i e d  u r i c  a c i d  a s  t h e  m a i n  q u e n c h e r  o f  t h e  e u r o p i u m  l u m i n e s c e n c e ,  l e a d i n g  t o  a  
d e c r e a s e  i n  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  l a b e l .  l l 3 , 1 1 4  T h e  u s e  o f  f l u o r i d e  i o n s  i n  t h e  m e a s u r i n g  
s o l u t i o n  i s  r e p o r t e d  t o  a l l o w  a  t o t a l  s h i e l d i n g  o f  t h e  e u r o p i u m  i o n ,  c a u s i n g  t h e  l i f e t i m e  o f  
t h e  l a b e l  t o  r i s e  f r o m  0 . 3 5  m s  i n  w a t e r  t o  1 . 1  m s  i n  4 0 0  m M  p o t a s s i u m  f l u o r i d e  w h i c h  i n  
t u r n  a l l o w s  a  g r e a t e r  s e n s i t i v i t y  i n  h o m o g e n e o u s  a s s a y  w o r k .  T h e  a d d i t i o n  o f  f l u o r i d e  
a l s o  l e a d s  t o  a  d r a m a t i c  c h a n g e  i n  t h e  e m i s s i o n  s p e c t r a  o f  t h e  l a b e l  b u t  t h i s  i s  n o t  
c o m p a r a t i v e l y  i l l u s t r a t e d  i n  a n y  l i t e r a t u r e  r e g a r d i n g  t h e  e u r o p i u m  c r y p t a t e  n o r  i s  t h e  
e f f e c t  d e s c r i b e d  i n  a n y  d e t a i l  t o  o u r  k n o w l e d g e .
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A i m s  a n d  O b j e c t i v e s
I n t e r e s t e d  i n  t h e s e  f i n d i n g s ,  w e  d e c i d e d  t o  u n d e r t a k e  a  s t u d y  o n  t h e  e f f e c t  o f  f l u o r i d e  o n  
t h e  o r i g i n a l  b p y . b p y . b p y  c r y p t a n d ,  w i t h  i t s  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  a n d  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  c o m p l e x e s  -  w o u l d  
f l u o r i d e  a f f e c t  t h e  t e r b i u m  c r y p t a t e  i n  a n  a n a l o g o u s  m a n n e r  t o  t h e  t e r b i u m  c r y p t a t e ?  I s  
t h e  e f f e c t  r e s t r i c t e d  o n l y  t o  t h e  u s e  o f  f l u o r i d e ?  I s  t h e  e f f e c t  o f  f l u o r i d e  j u s t  a  r e s u l t  o f  t h e  
f o r m a t i o n  o f  i o n - p a i r s  o r  i s  t h e r e  s o m e  o t h e r  p r o c e s s  t a k i n g  p l a c e ?  T o  h e l p  w i t h  o u r  
s t u d y ,  w e  c o m p a r e d  o u r  r e s u l t s  w i t h  t h a t  o f  t h e  2 . 2 . 1  c r y p t a t e s  [ E u ( 3 1 ) ] 3 +  a n d  [ T b ( 3 1 ) ] 3 +  
f o r  w h i c h  a  s t u d y  o f  t h e  e f f e c t  o f  f l u o r i d e  i o n  h a s  b e e n  r e p o r t e d .  115
W e  a l s o  h o p e d  t o  c o m p a r e  o u r  r e s u l t s  w i t h  a n o t h e r  b i p y r i d y l  d e r i v a t i v e ,  o n e  i n  w h i c h  t h e  
e n c a p s u l a t e d  l a n t h a n i d e  i o n  w a s  c o o r d i n a t i v e l y  s a t u r a t e d  a n d  w o u l d  t h e r e f o r e  n o t  b e  
e x p e c t e d  t o  b e  a f f e c t e d  b y  t h e  p r e s e n c e  o f  a d d e d  i o n s .  T h e  c h o s e n  9 - c o o r d i n a t e  l i g a n d  3 3  
w a s  a  b r a n c h e d  a z a m a c r o c y c l e  b e a r i n g  t h r e e  6’ - m e t h y l - 2 ,2 ’ - b i p y r i d y l  g r o u p s ,  a  
d e r i v a t i v e  o f  t h e  k n o w n  b r a n c h e d  m a c r o c y c l e  3 4  f o r  w h i c h  t h e  E u 3 +  a n d  T b 3 +  c o m p l e x e s  
h a v e  b e e n  i s o l a t e d  a n d  t h e i r  p h o t o p h y s i c a l  p r o p e r t i e s  s t u d i e d .  116 I t  w a s  t h o u g h t  t h a t  t h e  
m e t h y l  g r o u p s  c o u l d  o f f e r  a n  e x t r a  s h i e l d i n g  o f  t h e  e n c a p s u l a t e d  l a n t h a n i d e  i o n .
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Synthesis of the bpy.bpy.bpy cryptand 19 and its Eu3+ and T b 3+ complexes.
T h e  s o d i u m  b r o m i d e  s a l t  o f  t h e  t r i s ( b i p y r i d i n e )  l i g a n d  w a s  p r e p a r e d  a c c o r d i n g  t o  
l i t e r a t u r e  m e t h o d s ,  103 a n d  a s  d e s c r i b e d  p r e v i o u s l y  b y  C o o p e r .  117 T h e  s y n t h e s i s  c a n  b e  
t h o u g h t  o f  i n  t h r e e  p a r t s  a s  d e p i c t e d  i n  S c h e m e s  1 , 2  a n d  3 ,  w h e r e  t h e  b i p y r i d y l  s u b - u n i t s  
w h i c h  a r e  s y n t h e s i z e d  i n  t h e  f i r s t  t w o  s t e p s  a r e  c o u p l e d  i n  t h e  t h i r d .
(i)
35
4 0  ( 1 6 % )
1
3 6  ( 5 9 % )
( i i )
HqC N Br
39 (20%)
3 7
( i i i )
3 8  ( 3 9 % )
Br
4 2
S c h e m e  1 :  ( i )  4 8 %  H B r  ( a q ) ,  B r 2, N a N 0 2 . ( i i )  R a n e y  N i c k e l ,  T o l u e n e ,  ( i i i )  H 20 ,  4 0 ° C .
( i v )  N B S ,  C C I 4, b e n z o y l  p e r o x i d e  ( i n i t ) .
T h e  f i r s t  s t e p  o f  t h e  s y n t h e s i s  b e g i n s  w i t h  t h e  d i a z o t i z a t i o n  o f  2 - a m i n o - 6 - p i c o l i n e  3 5  t o  
g i v e  2 - b r o m o p i c o l i n e  3 6 .  118 T h i s  w a s  a c h i e v e d  b y  s t i r r i n g  3 5  i n  a q u e o u s  h y d r o b r o m i c  
a c i d  s o l u t i o n ,  i n i t i a l l y  w i t h  b r o m i n e  a n d  t h e n  w i t h  s o d i u m  n i t r i t e .  B a s i f i c a t i o n  f o l l o w e d  
b y  e x t r a c t i o n  o f  t h e  c r u d e  m i x t u r e  a n d  p u r i f i c a t i o n  b y  v a c u u m  d i s t i l l a t i o n  e v e n t u a l l y
67
Solvent and Anion Effects Chapter 3
y i e l d e d  2 - b r o m o - 6- p i c o l i n e  3 6  i n  g o o d  y i e l d .  C o u p l i n g  o f  2 e q u i v a l e n t s  o f  3 6  o v e r  
R a n e y  N i c k e l  i n  t o l u e n e  i n i t i a l l y  g a v e  a  p u r p l e - c o l o u r e d  n i c k e l  ( I I )  b r o m i d e  c o m p l e x  o f  
t h e  b i p y r i d y l ,  3 7 .  119 H y d r o l y s i s  o f  t h i s  c o m p l e x  i n  w a t e r  a t  4 0 ° C  c a u s e d  t h e  c o m p l e x  t o
b r e a k  u p  t o  y i e l d  t h e  p r o d u c t  3 8  a s  a  w h i t e  s o l i d .
T h e  r e c r y s t a l l i z e d  b i p y r i d y l  3 8  w a s  t h e n  t a k e n  u n d e r  r a d i c a l - b r o m i n a t i o n  c o n d i t i o n s  w i t h  
A - b r o m o s u c c i n i m i d e  i n  c a r b o n  t e t r a c h l o r i d e ,  u s i n g  a  c a t a l y t i c  q u a n t i t y  o f  d i b e n z o y l  
p e r o x i d e  a s  r a d i c a l  i n i t i a t o r .  T h e  s l u r r y  w a s  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  2 4  h o u r s  a n d  w a s  
f o u n d  t o  g i v e  a  m i x t u r e  o f  b r o m i n a t e d  p r o d u c t s ,  w h i c h  c o u l d  b e  p u r i f i e d  b y  c o l u m n  
c h r o m a t o g r a p h y  t o  s e p a r a t e  t h e  d e s i r e d  p r o d u c t  6 , 6 ’- b i s ( b r o m o m e t h y l ) - 2 , 2 ’ - b i p y r i d i n e  3 9  
a n d  t h e  s i d e - p r o d u c t  6- m o n o ( b r o m o m e t h y l ) - 6’ - m e t h y l - 2 , 2 ’ - b i p y r i d i n e  4 0  f r o m  t h e  h i g h e r  
b r o m i n a t e d  c o m p o u n d s  4 1  a n d  4 2 ,  w h i c h  w e r e  e l u t e d  a s  o n e  f r a c t i o n .  D e s p i t e  t h e  l o w  
y i e l d  o f  t h e  d e s i r e d  p r o d u c t  a n d  t h e  i s o l a t i o n  o f  a  s i m i l a r  q u a n t i t y  o f  t h e  s i d e - p r o d u c t ,  t h e  
u n s y m m e t r i c a l  s i d e - p r o d u c t  4 0  p r o v e d  t o  b e  a n  i m p o r t a n t  i n t e r m e d i a t e  i n  l a t e r  
e x p e r i m e n t s .
4 3  4 4  ( 8 3 % )  4 5  ( 6 0 % )
( i v ) ,  ( v )
4 7  ( 3 8 % )
S c h e m e  2 :  ( i )  H 20 2 , g l a c i a l  A c O H .  ( i i )  D M S ,  8 0 ° C .  ( i i i )  N a C N ,  H 20 .  ( i v )  T H F - B H 3 .
( v )  H C 1  (g)/  E t O H .  ( v i )  O H 7  H 2Q .
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F o r  t h e  s e c o n d  s t e p ,  2 , 2 ’ - b i p y r i d y l  4 3  w a s  t a k e n  i n  g l a c i a l  a c e t i c  a c i d  w i t h  3 0 %  h y d r o g e n
t o  p r e c i p i t a t e  o u t  o f  s o l u t i o n  w h i c h  w a s  i s o l a t e d  a n d  r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  h o t  w a t e r  a n d  
a c e t o n e ,  t h e n  d r i e d  t h o r o u g h l y  o v e r  p h o s p h o r u s  p e n t o x i d e  t o  a f f o r d  t h e  b i s - i V - o x i d e  4 4  a s  
w h i t e  n e e d l e s ,  i n  e x c e l l e n t  y i e l d .
T h e  i V - o x i d e  4 4  w a s  t h e n  d i s s o l v e d  i n  d i m e t h y l  s u l f a t e  ( D M S )  a n d  h e a t e d  a t  8 0 °  C  f o r
s e v e r a l  h o u r s ,  b e f o r e  r e m o v i n g  a n y  e x c e s s  o f  t h e  s o l v e n t  a n d  d i s s o l v i n g  t h e  r e s i d u e  i n  a  
m i n i m u m  v o l u m e  o f  w a t e r .  T o  t h e  c o o l e d  s o l u t i o n  w a s  a d d e d  a  s o l u t i o n  o f  s o d i u m  
c y a n i d e  a n d  t h e  r e s u l t a n t  p r e c i p i t a t e  w a s  c o l l e c t e d  a n d  d r i e d  t h o r o u g h l y  b e f o r e  
r e c r y s t a l l i z i n g  f r o m  d i c h l o r o m e t h a n e  t o  g i v e  t h e  d i n i t r i l e  4 5  a s  w h i t e  n e e d l e s .
R e d u c t i o n  o f  t h e  n i t r i l e  g r o u p s  w a s  p e r f o r m e d  w i t h  b o r a n e - t e t r a h y d r o f u r a n  c o m p l e x  a n d  
t h e  p r o d u c t  w a s  i n i t i a l l y  i s o l a t e d  f r o m  t h e  c o n c e n t r a t e d  r e a c t i o n  m i x t u r e  a s  t h e  
t e t r a h y d r o c h l o r i d e  a m i n e  s a l t  4 6 ,  b y  r e f l u x i n g  t h e  r e s i d u e  i n  e t h a n o l  s a t u r a t e d  w i t h  
h y d r o g e n  c h l o r i d e  g a s .  120 T h e  s a l t  w a s  f i l t e r e d  t o  g i v e  a  w h i t e  s o l i d ,  w h i c h  w h e n  
b a s i f i e d  i n  a q u e o u s  s o d i u m  h y d r o x i d e  a n d  e x h a u s t i v e l y  e x t r a c t e d  i n t o  d i c h l o r o m e t h a n e ,  
g a v e  t h e  a m i n e  4 7  a s  a  y e l l o w  s o l i d  i n  3 8 %  y i e l d .
p e r o x i d e  s o l u t i o n  a n d  w a s  h e a t e d  a t  8 0 ° C  o v e r n i g h t .  A d d i t i o n  o f  a c e t o n e  c a u s e d  a  s o l i d
4 7
4 8  ( 5 3 % )  
[ = 1 9 . N a B r ]
[ L n ( 1 9 ) ] 3 C l
S c h e m e  3 :  ( i )  N a 2C 0 3 , M e C N .  ( i i )  1.1  e q  L n C l 3. 6 H 20 ,  M e C N .
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H e a t i n g  t w o  e q u i v a l e n t s  o f  t h e  b i s ( b r o m i d e )  3 9  u n d e r  r e f l u x  w i t h  o n e  e q u i v a l e n t  o f  t h e  
b i s ( a m i n e )  4 7  w i t h  s o d i u m  c a r b o n a t e  a s  b a s e  u n d e r  h i g h  d i l u t i o n  c o n d i t i o n s  i n  
a c e t o n i t r i l e ,  l e a d  t o  t h e  f o r m a t i o n  o f  t h e  s o d i u m  b r o m i d e  s a l t  o f  t h e  c r y p t a n d  4 8  { S c h e m e  
3 ) .  T h e  c r u d e  p r o d u c t  w a s  p a s s e d  t h r o u g h  a  p l u g  o f  n e u t r a l ,  g r a d e  I I I  a l u m i n a ,  u s i n g  
c h l o r o f o r m  a s  e l u e n t ,  t o  y i e l d  4 8  a s  a  b e i g e  s o l i d  i n  5 3 %  y i e l d .  T h e  s o d i u m  b r o m i d e  w a s  
r e a d i l y  e x c h a n g e d  w i t h  t h e  v a r i o u s  l a n t h a n i d e  s a l t s  ( L n  =  E u ,  T b )  i n  a c e t o n i t r i l e  s o l u t i o n ,  
y i e l d i n g  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  a n d  t e r b i u m ( I I I )  c r y p t a t e s ,  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + . 3 C 1 ‘ a n d  [ T b ( 1 9 ) ] 3 + . 3 C f  
r e s p e c t i v e l y .
B o t h  l a n t h a n i d e ( I I I )  s a l t s  w e r e  i s o l a t e d  a s  p o w d e r s  a f t e r  c r y s t a l l i z a t i o n  f r o m  a q u e o u s  
s o l u t i o n  b y  t h e  d i f f u s i o n  o f  a c e t o n e .  T h e  s a l t s  w e r e  a n a l y z e d  b y  m a s s - s p e c t r o m e t r y  a n d  
^ - N M R  s p e c t r o s c o p y ,  w i t h  t h e  t e r b i u m  c r y p t a t e  g i v i n g  r i s e  t o  a  b r o a d  p r o t o n  s p e c t r u m  
a s  r e p o r t e d .  105 A q u e o u s  s o l u t i o n s  o f  t h e  t w o  s a l t s  e x h i b i t e d  t h e  c h a r a c t e r i s t i c  l i n e  
e m i s s i o n s  o f  t h e  r e s p e c t i v e  l a n t h a n i d e  i o n  u n d e r  t i m e - r e s o l v e d  f l u o r o m e t r i c  a n a l y s i s ,  a n d  
l u m i n e s c e n c e  d e c a y s  o f  t h e s e  w e r e  m o n o - e x p o n e n t i a l  i n d i c a t i n g  t h e  p r e s e n c e  o f  o n e  
s p e c i e s  i n  e a c h  c a s e .
Synthesis o f the branched macrocycle 33 and its Eu3+ and T b 3+ complexes.
T h e  s y n t h e s i s  o f  t h i s  b r a n c h e d  m a c r o c y c l e  w a s  c a r r i e d  o u t  u n d e r  s i m i l a r  c o n d i t i o n s  t o  
t h o s e  d e s c r i b e d  f o r  t h e  s y n t h e s i s  o f  t h e  l i g a n d  3 4 ,  121 t h e  o n l y  d i f f e r e n c e  b e i n g  t h a t  w e  
m a d e  u s e  o f  t h e  6- b r o m o m e t h y l - 6’m e t h y l - 2 , 2 ’ - b i p y r i d i n e  s i d e - p r o d u c t  4 0  o b t a i n e d  i n  t h e  
r a d i c a l - b r o m i n a t i o n  r e a c t i o n  d e s c r i b e d  i n  S c h e m e  1 ,  i n  p l a c e  o f  6 - ( b r o m o m e t h y l ) - 2 , 2 ’ - 
b i p y r i d i n e  a s  u s e d  t o  o b t a i n  t h e  p a r e n t  c o m p o u n d  3 4 .  A s  a  r e s u l t ,  l i g a n d  3 3  h a s  t h r e e  
e x t r a  m e t h y l  g r o u p s  a p p e n d e d  f r o m  e a c h  o f  t h e  b i p y r i d y l  g r o u p s .
R e a c t i o n  o f  1 , 4 , 7 - t r i a z a c y c l o n o n a n e  4 9  w i t h  s t o i c h i o m e t r i c  q u a n t i t i e s  o f  t h e  
m o n o ( b r o m i d e )  4 0  a n d  s o d i u m  h y d r o x i d e  a s  b a s e ,  i n  a q u e o u s  m e t h a n o l  a t  r o o m  
t e m p e r a t u r e  l e a d  t o  t h e  p r e c i p i t a t i o n  o f  t h e  p r o d u c t  f r o m  s o l u t i o n  { S c h e m e  4 ) .  T h e  s o l i d s
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w e r e  f i l t e r e d  o f f  a n d  r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  d i c h l o r o m e t h a n e  a n d  h e x a n e  t o  y i e l d  t h e  p r o d u c t  
3 3  a s  b e i g e - c o l o u r e d  n e e d l e s  i n  g o o d  y i e l d .
Br
I
H
4 9
X " )
[ L n ( 3 3 ) ] 3 C l
S c h e m e  4 :  ( i )  3  e q N a O H  ( a q ) ,  M e O H .  ( i i )  1 . 1  e q  L n C L . b H h O ,  D C M ,  M e O H .
T h e  e u r o p i u m  a n d  t e r b i u m  ‘ s a l t s ’ w e r e  p r e p a r e d  b y  a d d i t i o n  o f  a n  e q u i m o l a r  q u a n t i t y  o f  
t h e  r e s p e c t i v e  h e x a h y d x a t e d  c h l o r i d e  s a l t  i n  m e t h a n o l ,  t o  a  s o l u t i o n  o f  t h e  l i g a n d  i n  
d i c h l o r o m e t h a n e -  t h e  g e n e r a l  t e c h n i q u e  o f  f o r m i n g  t h e  l a n t h a n i d e  s a l t s  o f  t h e s e  b r a n c h e d  
m a c r o c y c l i c  l i g a n d s .  116 A f t e r  h e a t i n g  g e n t l y  o v e r n i g h t ,  t h e  s o l u t i o n s  s h o w e d  m e t a l -  
c e n t r e d  e m i s s i o n  u p o n  e x c i t a t i o n  u n d e r  a  3 6 5  n m  l a m p ,  s o  t h e  s o l v e n t s  w e r e  e v a p o r a t e d  
a n d  t h e  r e s i d u e s  w e r e  t a k e n  u p  i n  m i n i m u m  v o l u m e s  o f  a b s o l u t e  e t h a n o l ,  f r o m  w h i c h  t h e  
‘ s a l t s ’ w e r e  p r e c i p i t a t e d  o u t  w i t h  t h e  s l o w  d i f f u s i o n  o f  d i e t h y l  e t h e r .
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H o w e v e r ,  a n a l y s i s  o f  t h e  i s o l a t e d  p r o d u c t s  b y  U V - v i s  s p e c t r o s c o p y  r e v e a l e d  n o  s h i f t s  i n  
t h e  a b s o r p t i o n  b a n d  a t  2 8 8  n m  o f  t h e  l i g a n d  u p o n  c o m p l e x a t i o n  t o  t h e  m e t a l  i o n s ,  a s  h a d  
b e e n  r e p o r t e d  f o r  t h e  c o m p l e x e s  o f  l i g a n d  3 4 .  116 M e l t i n g  p o i n t s  o f  t h e  s a l t s  w e r e  s i m i l a r  
t o  t h a t  o f  t h e  l i g a n d .  M a s s  s p e c t r o m e t r y  ( F A B + )  g a v e  i n t e n s e  p e a k s  f o r  M - L n C l 3, i . e  t h e  
u n c o m p l e x e d  l i g a n d  ( 3 3 H + =  6 7 6 ) .  L u m i n e s c e n c e  s p e c t r a  d i s p l a y e d  s e n s i t i z a t i o n  o f  t h e  
l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e ,  w i t h  s t r o n g  e x c i t a t i o n  b a n d s  a t  3 2 0  n m  w h e n  m o n i t o r i n g  t h e  
p r i n c i p a l  e m i s s i o n  b a n d s  a t  5 4 4  a n d  6 1 5  n m  f o r  t h e  T b 3 +  a n d  E u 3 +  c o m p l e x e s  
r e s p e c t i v e l y .  T h e  d i f f e r e n c e  b e t w e e n  t h e  a b s o r p t i o n  a n d  e x c i t a t i o n  s p e c t r a  f o r  t h e  
c o m p l e x e s  s e e m s  t o  i n d i c a t e  t h a t  t h e  s e n s i t i z a t i o n  i s  n o t  o c c u r i n g  t h r o u g h  a n  
i n t r a m o l e c u l a r  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s .
I t  i s  b e l i e v e d  t h a t  t h e s e  e r r o n e o u s  f i n d i n g s  a r e  a  c o n s e q u e n c e  o f  t h e  t h r e e  e x t r a  m e t h y l  
g r o u p s  s i t u a t e d  o n  t h e  T o w e r  r i m ’ o f  t h e  m a c r o c y c l e .  A  h i g h  d e g r e e  o f  s t e r i c  r e p u l s i o n  
b e t w e e n  t h e s e  m e t h y l  g r o u p s  c a n  b e  e n v i s a g e d ,  r e s u l t i n g  i n  t h e  b i p y r i d y l  g r o u p s  a d o p t i n g  
2 ,2 ' - t r a n s o i d a l  c o n f o r m a t i o n s  (F i g u r e  2 0 )  i n  c o n t r a s t  t o  t h e  n e a r - c i s o i d a l  a r r a n g e m e n t  
s h o w n  i n  S c h e m e  3  w h i c h  w o u l d  b e  t h e  d e s i r e d  c o n f i g u r a t i o n  i n  o r d e r  f o r  a  g u e s t  i o n  t o  
b e  i n c o r p o r a t e d .  T h e  r e l a t i v e  f l e x i b i l i t y  a b o u t  t h e  2 , 2 ’ - b i p y r i d y l  b o n d  i n  3 3  i s  i n  c o n t r a s t  
t o  t h e  r i g i d i t y  i n  t h e  a n a l o g o u s  b o n d s  i n  l i g a n d  1 9  w h e r e  t h e  m e t h y l e n e  g r o u p s  a r e  h e l d  i n  
p l a c e  b y  t h e  b r i d g e h e a d  n i t r o g e n s ,  t h e r e b y  f o r c i n g  t h e  c i s -  c o n f o r m a t i o n .
( a )  ( b )
F i g u r e  2 0 :  t r a n s - b i p y r i d y l  a r r a n g e m e n t  i n  l i g a n d  3 3 .
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I n  t h e  p a r e n t  c o m p o u n d  3 4 ,  it w a s  s h o w n  t h a t  t h e  m e t a l  i o n  s i t s  o n  t h e  r i n g ,  w i t h  t h e  t h r e e  
a p p e n d e d  b i p y r i d y l  u n i t s  w r a p p e d  a r o u n d  it k e e p i n g  i t  t i g h t l y  b o u n d .  T h e  m e t a l  i o n  w a s  
t h e r e f o r e  c o m p l e t e l y  s h i e l d e d  f r o m  s o l v e n t  i n t e r a c t i o n s ,  b u t  i t  w a s  n o t e d  t h a t  t h e  
c o m p l e x e s  w e r e  s t a b l e  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n  f o r  o n l y  s e v e r a l  d a y s ,  w h i c h  i n d i c a t e s  s o m e  
i n s t a b i l i t y  o f  t h e  c o m p l e x e s .  I n  t h e  c a s e  o f  3 3 ,  t h e  s t e r i c  r e p u l s i o n  b e t w e e n  t h e  m e t h y l  
g r o u p s  w o u l d  c a u s e  t h e  p y r i d y l  g r o u p s  t o  r o t a t e  a b o u t  t h e  2 ,2 ’ -  b o n d s  t o  a d o p t  a  
c o n f o r m a t i o n  i n  w h i c h  t h i s  e f f e c t  w a s  m i n i m i z e d .  A s  a  r e s u l t ,  t h i s  d o e s n ’t a l l o w  t h e  
b i p y r i d y l  g r o u p s  t o  w r a p  a r o u n d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  a n d  m o r e o v e r ,  o n l y  s i x  o u t  o f  a  
p o s s i b l e  n i n e  d o n o r  n i t r o g e n  a t o m s  a r e  a v a i l a b l e  f o r  c o o r d i n a t i o n .
S i m i l a r  e f f e c t s  h a v e  b e e n  r e p o r t e d  i n  t h e  t r a n s i t i o n  c o m p l e x e s  w i t h  l - ( 6 - m e t h y l - 2 -  
p y r i d y l m e t h y l ) - 4 , 7 - b i s ( 2 - p y r i d y l m e t h y l ) - l , 4 , 7 - t r i a z a c y c l o n o n a n e  5 0 ,  w h i c h  i s  a  m o d i f i e d  
l i g a n d  o f  a n  e a r l i e r  t r i a z a c y c l o n o n a n e - b a s e d  l i g a n d  w i t h  t h r e e  a p p e n d e d  ‘2 -  
p y r i d y l m e t h y T  g r o u p s  5 1 .  122 C r y s t a l  s t r u c t u r e s  o f  t h e  c o p p e r ( I I )  a n d  n i c l c e l ( I I )  
c o m p l e x e s  w i t h  5 0  r e v e a l e d  t h a t  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e  6 - m e t h y l - 2 - p y r i d y l m e t h y l  p e n d a n t  
a r m  r e d u c e d  t h e  d o n o r  s t r e n g t h  o f  t h e  p y r i d y l  n i t r o g e n  ( N * )  d u e  t o  t h e  s t e r i c  r e p u l s i o n  o f  
t h e  b u l k y  m e t h y l  g r o u p  a t t a c h e d  t o  t h e  p y r i d i n e .  I n d e e d ,  t h e  C u - N *  d i s t a n c e  w a s  
r e g a r d e d  a s  b e i n g  t o o  l o n g  t o  b e  c o n s i d e r e d  a s  a  c h e m i c a l  b o n d  b u t  t h e  e x i s t e n c e  o f  a  
w e a k e r  i n t e r a c t i o n  b e t w e e n  t h e  t w o  c e n t r e s  w a s  s u g g e s t e d .
T h e r e f o r e ,  i n  t h e  p r e s e n t  c a s e ,  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  w o u l d  a t  m o s t  b e  o n l y  l o o s e l y  b o u n d  
w i t h i n  t h e  c o r e  o f  t h e  m a c r o c y c l e  a n d  o f f e r s  a  r e a s o n a b l e  e x p l a n a t i o n  o f  t h e  o b s e r v a t i o n s  
f o u n d  i n  t h e  a n a l y s e s  o f  t h e  ‘ [ E u ( 3 3 ) ] 3 C T  a n d  c [ T b ( 3 3 ) ] 3 C T  c o m p l e x e s .
5 0 5 1
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Results 
Spectrophotometric protocol
S t o c k  s o l u t i o n s  o f  t h e  c o m p l e x e s  w e r e  m a d e  u p  i n  d i s t i l l e d  w a t e r  o r  d e u t e r i u m  o x i d e ,  a s  
s p e c i f i e d ,  a t  c o n c e n t r a t i o n s  o f  1 0 ' 5M ,  w h i l s t  w o r k i n g  c o n c e n t r a t i o n s  w e r e  t y p i c a l l y  a t  1 0 '  
6 M  w i t h  r e s p e c t  t o  t h e  c o m p l e x .  1 M  K F  ( a q )  s o l u t i o n  w a s  m a d e  u p  f o r  f l u o r i d e  t i t r a t i o n s ,  
w h i l s t  a  1 M  N a 2H P 0 4 /  K H 2P 0 4 ( a q )  b u f f e r  w a s  d i l u t e d  a n d  u s e d  f o r  t h e  p h o s p h a t e  s e r i e s .  
A l l  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  i n  a i r - e q u i l i b r a t e d  s o l u t i o n s  a n d  w e r e  s u b j e c t  t o  r e ­
m e a s u r e m e n t  a f t e r  1 2  h o u r s  t o  e n s u r e  e q u i l i b r a t i o n .  E m i s s i o n  s p e c t r a  w e r e  m e a s u r e d  
w i t h  t h e  f o l l o w i n g  s e t - u p ;  p h o s p h o r e s c e n c e  d e c a y ;  X e x c , 3 0 0  n m ;  d e l a y  t i m e ,  0.1 m s ;  g a t e
t i m e ,  1 . 0  m s ;  5  n m  s l i t  w i d t h s .  L u m i n e s c e n c e  d e c a y s  w e r e  a c c u m u l a t e d  u s i n g  L e m m i n g  
s o f t w a r e  ( s e e  E x p e r i m e n t a l  S e c t i o n )  a n d  h y d r a t i o n  n u m b e r s  ( q )  w e r e  d e t e r m i n e d  u s i n g  
t h e  u n m o d i f i e d  H o r r o c l c s  e q u a t i o n  ( E q u a t i o n  6 ) .
Titration of fluoride ion against [Eu (19)]3C l and [Tb(19)]3CI.
T h e  e f f e c t  o f  i n c r e a s i n g  f l u o r i d e  i o n  c o n c e n t r a t i o n  w a s  s t u d i e d  b y  f i r s t  t i t r a t i n g  p o t a s s i u m  
f l u o r i d e  a g a i n s t  t h e  e u r o p i u m  c r y p t a t e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + . S o l u t i o n s  w e r e  m a d e  u p  a t  a  
c o n c e n t r a t i o n  o f  1 0 ' 6 M  w i t h  r e s p e c t  t o  t h e  e u r o p i u m  c r y p t a t e ,  w i t h  c o n c e n t r a t i o n s  o f  
f l u o r i d e  r a n g i n g  f r o m  1 e q u i v a l e n t  i n i t i a l l y ,  f o l l o w e d  b y  t h e  s u c c e s s i v e  i n c r e a s e  o f  a n  
o r d e r  o f  m a g n i t u d e ,  t o  f i n i s h  w i t h  a  1 0 5 m o l e  r a t i o  e x c e s s  o f  F " .  T h e  e m i s s i o n  s p e c t r a  a r e  
s h o w n  t o g e t h e r  i n  F i g u r e  2 1 ,  w h e r e  t h e  i n c r e a s e  i n  i n t e n s i t y  o f  t h e  e u r o p i u m  e m i s s i o n  i n  
p a r t i c u l a r  c a n  b e  o b s e r v e d .
I n  F i g u r e  2 2  e a c h  e m i s s i o n  i s  s h o w n  i n d i v i d u a l l y  t o  h i g h l i g h t  t h e  c h a n g e s  t a k i n g  p l a c e  t o  
t h e  s p e c t r a l  p r o f i l e  w i t h  i n c r e a s i n g  [ F ' ] ,  a n d  i l l u s t r a t e s  t h e  e a r l i e r  c l a i m s  t h a t  f l u o r i d e  
d r a m a t i c a l l y  c h a n g e s  t h e  e m i s s i o n  p r o f i l e  o f  t h e  e u r o p i u m  c r y p t a t e .  T h e  p r i n c i p a l  p e a k  
w h i c h  l i e s  a t  6 1 6  n m  i n  t h e  ‘b a r e ’ E u 3 +  c r y p t a t e  c o r r e s p o n d i n g  t o  a  5D o — > 7F 2 t r a n s i t i o n ,  i s
o v e r t a k e n  i n  t h e  f l u o r i d e - s a t u r a t e d  s p e c i e s  b y  t h e  p e a k  a t  5 9 0  n m  i n  b e c o m i n g  t h e  
p r i n c i p a l  e m i s s i o n  a n d  c o r r e s p o n d s  t o  t h e  5D q - ? 7 F  i t r a n s i t i o n .
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F i g u r e  2 1 :  V a r i a t i o n  o f  l u m i n e s c e n c e  e m i s s i o n  i n t e n s i t y  f o r  [ E u ( 1 9 ) ] 3  a s  a  f u n c t i o n  o f  
a d d e d  p o t a s s i u m  f l u o r i d e  ( X e x c  =  3 0 0  n m ) .
  1 0 ' 6 M E u  c r y p t a t e :  N o  F ;
  1 0 ' 6 M  E u  c r y p t a t e :  1 0 ' 6 M  F ;
  1 0 ' 6 M  E u  c r y p t a t e :  1 0 ' 5 M F ;
  10'6M E u cryptate: 10~4M F ;
  1  O ' 6 M  E u  c r y p t a t e :  1  O ' 3 M  F ;
  1 0 ' 6 M  E u  c r y p t a t e :  1 0 ' 2 M F ;
  1 0 ' 6 M E u  c r y p t a t e :  1 0 ' 1 M  F ;
L u m i n e s c e n c e  l i f e t i m e s  ( t )  w e r e  c a l c u l a t e d  a t  e a c h  t i t r a t i o n  p o i n t  o f  f l u o r i d e  i o n  a n d  a r e  
p r e s e n t e d  i n  T a b l e  2  w i t h  t h e  c a l c u l a t e d  h y d r a t i o n  n u m b e r s  ( q )  u s i n g  H o r r o c k s ’ m e t h o d .
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I N T
m o l e  r a t i o  
[ E u ( 1 9 ) ] X  F “ 
1:0
1:1
1:10
1:100
1:1000
1:10000
1:100000
F i g u r e  2 2 :  T h e  e f f e c t  o f  i n c r e a s i n g  f l u o r i d e  i o n  c o n c e n t r a t i o n  o n  t h e  E u  * e m i s s i o n
p r o f i l e  o f  [ E u ( l  9 ) ] 3 + .
F‘ equivalents 0/ d 2o 0/ h 2o 1 10 100 1000 10000 100000
t/ ms 1.67 0.35 0.37 0.41 0.59 0.73 1.01 1.14
<7 - 2.4 2.2 1.9 1.1 0.9 0.4 0.3
T a b l e  2 :  l i f e t i m e  ( x )  a n d  h y d r a t i o n  n u m b e r s  ( q )  f o r i  0 ' 6 M  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  w i t h  F .
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T h e  v a l u e s  o f  t  i n  H 2 0  a n d  D 2 0  a r e  i n  g o o d  a g r e e m e n t  w i t h  t h e  v a l u e s  o f  0 . 3 4  a n d  1 . 7
m s  r e s p e c t i v e l y ,  r e p o r t e d  e a r l i e r  ( T a b l e  1 ) .  F r o m  t h e  d e t e r m i n a t i o n  o f  t h e  l i f e t i m e s  a n d  
t h e  c o r r e s p o n d i n g  q  v a l u e s ,  i t  b e c o m e s  a p p a r e n t  t h a t  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  a  1 0 0 , 0 0 0  m o l e  
r a t i o  e x c e s s  o f  p o t a s s i u m  f l u o r i d e  t o  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + , t w o  c o o r d i n a t e d  w a t e r  m o l e c u l e s  a r o u n d  
t h e  e u r o p i u m  i o n  a r e  r e p l a c e d  b y  f l u o r i d e  i o n ,  f o r m i n g  a  1 : 2  c o m p l e x  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + - 2 F ' . 
T h i s  t h e r e f o r e  r e m o v e s  t h e  d e a c t i v a t i o n  p a t h w a y  o f  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  e x c i t e d  s t a t e  
o f f e r e d  b y  O H  o s c i l l a t o r s ,  r e s u l t i n g  i n  a  d e c r e a s e d  r a t e  o f  l u m i n e s c e n t  d e c a y ,  w h i c h  i n  
t u r n  r e p r e s e n t s  a  l o n g e r  l u m i n e s c e n c e  l i f e t i m e  a n d  e n h a n c e d  i n t e n s i t y .
A  c o m p a r i s o n  o f  t h e  a r e a s  u n d e r  t h e  e m i s s i o n  c u r v e s  s h o w n  i n  F i g u r e  2 1  s h o w e d  a  7 - f o l d  
i n c r e a s e  i n  t h e  e u r o p i u m  e m i s s i o n  f o r  t h e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + - 2 F '  s p e c i e s  a s  c o m p a r e d  t o  t h e  ‘f r e e ’ 
[Eu(19)]3+. A l t h o u g h  t h e  s p e c t r a  w e r e  o b t a i n e d  u n d e r  i d e n t i c a l  e x p e r i m e n t a l  c o n d i t i o n s  
( a b s o r b a n c e ,  e x c i t a t i o n  w a v e l e n g t h  3 0 0 n m ,  d e l a y  t i m e ,  g a t e  t i m e ,  s l i t  w i d t h s ) ,  t h e  r e l a t i v e  
a r e a s  d o  n o t  g i v e  a  t r u e  m e a s u r e  o f  t h e  r e l a t i v e  i n c r e a s e  i n  q u a n t u m  y i e l d  d u e  t o  t h e  
c h a n g e s  i n  t h e  d e c a y  r a t e  o f  t h e  l u m i n e s c e n c e  a s  t h e  c o n c e n t r a t i o n  o f  f l u o r i d e  i o n  i s  
i n c r e a s e d .  H o w e v e r ,  i t  s h o u l d  b e  a p p r e c i a t e d  t h a t  t h e r e  i s  a  s i g n i f i c a n t  i n c r e a s e  i n  t h e  
e m i s s i o n  f r o m  E u ( I I I )  i n  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  u p o n  d i s p l a c e m e n t  o f  w a t e r  b y  f l u o r i d e  i o n .
A n  a d d i t i o n a l  q u a l i t a t i v e  e x p e r i m e n t  w a s  c a r r i e d  o u t  w h e r e b y  t o  a  s o l u t i o n  o f  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  
i n  D 2 0 ,  f o r  w h i c h  t h e  l u m i n e s c e n c e  d e c a y  h a d  b e e n  m e a s u r e d ,  w a s  a d d e d  a  s i n g l e  c r y s t a l  
o f  K E  a n d  t h e  e m i s s i o n  a n d  d e c a y  o f  t h e  s o l u t i o n  w e r e  d e t e r m i n e d  u n d e r  i d e n t i c a l  
c o n d i t i o n s .  T h e  r e s u l t s  a g a i n  r e v e a l e d  a  c h a n g e  i n  t h e  s p e c t r a l  p r o f i l e ,  w h i c h  i s  
c o n s i s t e n t  w i t h  a  c h a n g e  i n  s y m m e t r y  a b o u t  t h e  E u 3 4 " i o n  u p o n  f l u o r i d e  c o o r d i n a t i o n .  
M o r e  s i g n i f i c a n t  t h o u g h  w a s  t h e  o b s e r v a t i o n  t h a t  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  E u 3 +  l u m i n e s c e n t  
s t a t e  i n c r e a s e d  f r o m  1 . 6 7  m s  i n  D 2 0  t o  o v e r  2 . 4  m s  i n  D 2 0  w i t h  a n  e x c e s s  o f  f l u o r i d e  i o n .  
I t  i s  t h o u g h t  t h a t  t h e  i n c r e a s e d  l i f e t i m e  w i t h i n  t h e  F 7  D 2 0  s o l u t i o n  a s  c o m p a r e d  t o  t h e  
D 2 0  s o l u t i o n  a r i s e s  f r o m  t h e  r e m o v a l  o f  t h e  O - D  o s c i l l a t o r s  f r o m  t h e  f i r s t  c o o r d i n a t i o n  
s p h e r e  o f  E u ( I I I )  b y  F " ;  a l t h o u g h  O - D  a r e  n o t  a s  e f f e c t i v e  a s  O - H  o s c i l l a t o r s  i n  q u e n c h i n g  
t h e  l u m i n e s c e n t  s t a t e ,  t h e y  s t i l l  d e a c t i v a t e  t o  s o m e  e x t e n t  a n d  t h e i r  d i s p l a c e m e n t  b y  
f l u o r i d e  w o u l d  l e a d  t o  a n  e n h a n c e d  l i f e t i m e .
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A  s i m i l a r  t i t r a t i o n  w a s  c a r r i e d  o u t  o n  t h e  t e r b i u m  a n a l o g u e  [ T b ( 1 9 ) ] 3 + , t o  i n v e s t i g a t e  t h e  
e f f e c t  o f  f l u o r i d e  i o n  o n  t h e  e m i s s i o n  f r o m  t h e  t e r b i u m  i o n  w i t h i n  t h e  c r y p t a t e .  T h e  
c o n c e n t r a t i o n  o f  t h e  c r y p t a t e  w a s  m a i n t a i n e d  a t  1 0 ' 6 M  w h i l s t  t h e  c o n c e n t r a t i o n  o f  f l u o r i d e  
i o n  w a s  v a r i e d .  T h e  s p e c t r a  o b t a i n e d  a r e  s h o w n  i n  F i g u r e  2 3 .
n m
F i g u r e  2 3 :  V a r i a t i o n  o f  l u m i n e s c e n c e  e m i s s i o n  i n t e n s i t y  f o r  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  a s  a  f u n c t i o n  o f  
a d d e d  f l u o r i d e  i o n  ( X e x c  =  3 0 0  n m ) .
 1 0 ' 6 M  T b  c r y p t a t e :  N o  F ;
 1 0 ' 6 M  T b  c r y p t a t e :  1 0 ' 6 M  F ;
 1 0 ' 6 M T b  c r y p t a t e :  1 0 ' 5M F ;
 1 0 ' 6 M T b  c r y p t a t e :  1 0 ' 4 M  F ;
 1 0 ' 6 M T b  c r y p t a t e :  1 0 ' 3 M  F ;
 1 0 ' 6 M T b  c r y p t a t e :  1 0 ' 2 M  F ;
 1 0 ' 6 M T b  c r y p t a t e : 1 0 ' ! M  F ;
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I n  c o n t r a s t  t o  t h e  r e s u l t s  o b t a i n e d  w i t h  t h e  a n a l o g o u s  e u r o p i u m  c r y p t a t e ,  t h e  a d d i t i o n  o f  
f l u o r i d e  i o n  a p p e a r s  t o  q u e n c h  t h e  s i g n a l  f r o m  t h e  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  i n  t h e  c r y p t a t e .  T h i s  s e e m s  
t o  d i s a g r e e  w i t h  t h e  r e p o r t  b y  M a t h i s  a n d  c o - w o r k e r s ,  1 1 4  i n  w h i c h  i t  i s  i m p l i e d  t h a t  t h e  
a d d i t i o n  o f  f l u o r i d e  a l s o  e n h a n c e s  t h e  l u m i n e s c e n c e  a n d  l i f e t i m e  o f  t h e  t e r b i u m  
t r i s ( b i p y r i d y l )  c r y p t a t e ,  a s  i t  d o e s  f o r  t h e  a n a l o g o u s  e u r o p i u m  c r y p t a t e .  T h e  l u m i n e s c e n c e  
d e c a y  d a t a  o b t a i n e d  f o r  e a c h  p o i n t  i n  t h e  t i t r a t i o n  a f t e r  t h e  a d d i t i o n  o f  1 0  e q u i v a l e n t s  o f  
f l u o r i d e  i o n ,  s h o w e d  c o m p l e x  n o n - e x p o n e n t i a l  b e h a v i o u r  d u e  t o  e i t h e r  a  h e t e r o g e n e o u s  
s a m p l e  o f  t e r b i u m ( I I I )  e m i t t i n g  s p e c i e s  o r  r e l a t e d  t o  t h e  q u e n c h i n g  m e c h a n i s m  t a k i n g  
p l a c e .  B u t  t h e  o v e r a l l  e f f e c t  i s  a  d e c r e a s e  i n  t h e  l u m i n e s c e n c e  e f f i c i e n c y  o f  t h e  e x c i t e d  
s t a t e  t e r b i u m  i o n .
A n o t h e r  c o n t r a s t  b e t w e e n  t h e  e u r o p i u m  a n d  t e r b i u m  t r i s ( b i p y r i d y l )  c r y p t a t e s  l i e s  w i t h  t h e  
a b s e n c e  o f  a n y  d r a m a t i c  c h a n g e  i n  t h e  e m i s s i o n  p r o f i l e  f r o m  t h e  t e r b i u m ( I I I )  i o n ,  w i t h  
o n l y  a  s l i g h t  b r o a d e n i n g  o f  t h e  m a j o r  e m i s s i o n  b a n d s  t o  b e  o b s e r v e d .  T h e  5 D 4 — > 7 F 6 , 4, 2
t r a n s i t i o n s  w h i c h  o c c u r  i n  t h e  r e g i o n s  4 8 5 - 5 0 0 ,  5 8 0 - 5 9 5  a n d  6 4 5 - 6 5 5  n m  r e s p e c t i v e l y ,  
a r e  r e p o r t e d  t o  s h o w  o n l y  a  m o d e r a t e  s e n s i t i v i t y  t o  t h e  l i g a n d  e n v i r o n m e n t  a r o u n d  t h e  
t e r b i u m ( I I I )  i o n ,  1 2 3  s o  i n f o r m a t i o n  a b o u t  t h e  e n v i r o n m e n t  a r o u n d  t h e  i o n  c a n n o t  b e  
o b t a i n e d  t h r o u g h  t h e  r e l a t i v e  i n t e n s i t i e s  o f  t h e s e  t r a n s i t i o n s .
Discussion o f the effect o f fluoride ion
T h e  e f f e c t  o f  f l u o r i d e  i o n  o n  t h e  l u m i n e s c e n c e  o f  t h e  2 . 2 . 1  c r y p t a t e  [ E u ( 3 1 ) ] 3 + ( a n d  
[ T b ( 3 1 ) ] 3 + )  h a s  b e e n  r e p o r t e d  i n  d e t a i l ,  w i t h  t h e  f o l l o w i n g  f e a t u r e s  n o t e d ;  1 1 5  
©  A d d i t i o n  o f  F "  c a u s e s  a  b l u e  s h i f t  o f  t h e  L M C T  b a n d s  i n  t h e  a b s o r p t i o n  s p e c t r a  w h i c h  
i s  e x p l a i n e d  i n  t e r m s  o f  t h e  f l u o r i d e  i o n  r e d u c i n g  t h e  e f f e c t i v e  p o s i t i v e  c h a r g e  o r  t h e  
o x i d i z i n g  p o w e r  o f  t h e  E u 3 +  i o n .  T h i s  l e a d s  t o  a n  i n c r e a s e  i n  t h e  e n e r g i e s  o f  t h e  
L M C T  t r a n s i t i o n s  i n v o l v i n g  t h e  n i t r o g e n  a n d  o x y g e n  d o n o r  a t o m s  o f  t h e  c r y p t a n d .
®  T h e  a v e r a g e  n u m b e r  o f  c o o r d i n a t e d  w a t e r  m o l e c u l e s  f o r  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  c r y p t a t e  
d e c r e a s e s  f r o m  3 . 3  t o  0 . 4  o n  a s s o c i a t i o n  o f  2  f l u o r i d e  i o n s ,  w h i l e  f o r  t h e  t e r b i u m ( I I I )
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c r y p t a t e ,  q  d e c r e a s e s  f r o m  2  t o  0 . 3  s h o w i n g  t h a t  f l u o r i d e  d o e s  r e p l a c e  w a t e r  i n  t h e  
c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  o f  t h e  m e t a l  i o n .
®  T h e  e m i s s i o n  q u a n t u m  y i e l d  u p o n  e x c i t a t i o n  i n  t h e  5 L 6  b a n d  o f  [ E u ( 3 1 ) ] 3 + - 2 F '  i n  D 2 0  
i s  a p p r o x i m a t e l y  u n i t y  , c o m p a r e d  t o  t h e  v a l u e  o f  0 . 0 3  o b t a i n e d  f o r  t h e  ‘b a r e ’ c r y p t a t e  
i n  H 2 0  u n d e r  t h e  s a m e  c o n d i t i o n s .  T h i s  d i f f e r e n c e  i s  a t t r i b u t e d  t o  t h e  d i s p l a c e m e n t  o f  
t h e  c h a r g e  t r a n s f e r  s t a t e s  u p o n  c o o r d i n a t i o n  t o  f l u o r i d e ,  p r e v e n t i n g  t h e  d e a c t i v a t i o n  o f  
t h e  e x c i t e d  E u 3 +  s t a t e s  v i a  s u c h  c h a r g e  t r a n s f e r  s t a t e s .
•  T h e  E u 3 +  e m i s s i o n  s p e c t r a  s h o w  t h a t  c o o r d i n a t i o n  o f  o n e  f l u o r i d e  i o n  i n c r e a s e s  t h e
5 7 5 7
s p l i t t i n g  o f  t h e  D o — >  F i  a n d  t h e  D o — >  F 2  t r a n s i t i o n s  i n d i c a t i n g  a  l e s s  s y m m e t r i c a l
e n v i r o n m e n t  a r o u n d  t h e  m e t a l  i o n ,  w h e r e a s  a  s e c o n d  f l u o r i d e  i o n  l e a d s  t o  a n  i n c r e a s e  
i n  t h e  s y m m e t r y  o f  t h e  E u 3 +  e n v i r o n m e n t .
T h e  p o s s i b l e  p a t h w a y s  f o r  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n  i n  t h e  t r i s ( b i p y r i d y l )  
c r y p t a t e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  a r e  ( i )  l u m i n e s c e n c e  a n d ,  ( i i )  d e a c t i v a t i o n  b y  O - H  o s c i l l a t o r s .  A s  t h e  
c h a r g e  t r a n s f e r  s t a t e s  i n  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  q u e n c h  t h e  s i n g l e t  e x c i t e d  s t a t e  o f  t h e  a n t e n n a ,  
b y p a s s i n g  t h e  m e t a l - c e n t r e d  s t a t e s ,  a n y  e f f e c t  o f  f l u o r i d e  o n  t h e  L M C T  s t a t e s  w i l l  n o t  b e  
r e f l e c t e d  i n  t h e  l u m i n e s c e n c e  d e c a y  r a t e  o f  t h e  m e t a l  c e n t r e .  H e n c e ,  a n y  i n c r e a s e  i n  t h e  
l i f e t i m e  o f  t h e  l u m i n e s c e n t  s t a t e  w i l l  n o t  b e  a  m e a s u r e  o f  a n y  s h i f t s  i n  t h e  c h a r g e  t r a n s f e r  
s t a t e s ,  a s  i s  t h e  c a s e  w i t h  t h e  2 . 2 . 1  c r y p t a t e  [ E u ( 3 1 ) ] 3 + .
T h e  e f f e c t  o f  f l u o r i d e  a n d  h e a v y  w a t e r  u p o n  t h e  E u 3 +  c e n t r e  w i t h i n  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  c a n  b e  
o r d e r e d  a s ,  T(f-/ od )>  T(od )>  T(f-/ oh ) »  R o n ) .  T h e  i n c r e a s e  i n  l i f e t i m e  i n  H 2 0  u p o n  a d d i t i o n
o f  f l u o r i d e  i s  b r o u g h t  a b o u t  b y  t h e  r e p l a c e m e n t  o f  d e a c t i v a t i n g  O - H  o s c i l l a t o r s  b y  F ' .  A s  
t h i s  v a l u e  i s  s t i l l  l o w e r  t h a n  t h a t  o f  t h e  c o m p l e x  i n  D 2 0 ,  i t  s e e m s  f a i r  t o  c o n c l u d e  t h a t  
o u t e r  s p h e r e  O H  o s c i l l a t o r s  i n  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + - F '  s t i l l  o f f e r  a  m o r e  e f f i c i e n t  d e a c t i v a t i o n  
p a t h w a y  t o  t h e  l u m i n e s c e n t  E u 3 +  s t a t e  t h a n  d o  i n n e r  s p h e r e  D 2 0  m o l e c u l e s .  T h i s  i s  i n  
a c c o r d  w i t h  t h e  l o n g e s t  E u 3 +  l i f e t i m e  i n  t h i s  s e r i e s  b e i n g  o b s e r v e d  f o r  t h e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + - 2 F '  
c o m p l e x  i n  D 2 0 ,  w h e r e  f l u o r i d e  e n t e r s  t h e  i n n e r  s p h e r e  d i s p l a c i n g  t h e  O D  o s c i l l a t o r s  t o  
t h e  o u t e r  s p h e r e .
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A  c r y s t a l l o g r a p h i c  s t u d y  o f  t h e  t r i s ( b i p y r i d y l )  c r y p t a t e s  h a s  b e e n  c a r r i e d  o u t  i n  o r d e r  t o  
p r o b e  t h e  c r y p t a t e  n a t u r e  o f  t h e  l i g a n d s  a n d  i n d e e d ,  t h e  c r y s t a l  s t r u c t u r e s  h a v e  c o n f i r m e d  
t h a t  t h e  c a t i o n  i s  c o n t a i n e d  w i t h i n  t h e  m o l e c u l a r  c a v i t y  o f  t h e  l i g a n d  a n d  t h a t  it d i s p l a y s  
t e n - f o l d  c o o r d i n a t i o n .  1 2 4  T h e  l i g a n d  f o r m s  a  s h a l l o w  b o w l  a r o u n d  t h e  e u r o p i u m  i o n  w i t h  
t w o  b i p y r i d y l  g r o u p s  s p r e a d  w i d e l y  o p e n  ( d i h e d r a l  a n g l e ,  2 0 0 ° )  w h i l s t  t h e  t h i r d
b i p y r i d i n e  g r o u p  i s  t i l t e d  t o w a r d s  o n e  o f  t h e  o t h e r  t w o  b i p y r i d y l  g r o u p s  ( d i h e d r a l  a n g l e ,  
3 0 ° ) .  T h i s  a r r a n g e m e n t  o f  t h e  g r o u p s  l e a v e s  e m p t y  s p a c e s  o n  t w o  f a c e s  o f  t h e
m a c r o b i c y c l e .  A  c h l o r i d e  i o n  s i t s  i n  t h e  l a r g e r  o p e n  s p a c e  o f  t h e  t w o  a n d  a  m o l e c u l e  o f  
w a t e r  s i t s  i n  t h e  s m a l l e r  s p a c e  r e s p e c t i v e l y ,  t o  c o m p l e t e  t h e  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e ;  
m e a n w h i l e ,  t h e  e u r o p i u m  i o n  a p p e a r s  t o  f a l l  a w a y  f r o m  t h e  b o w l - s h a p e  t o w a r d s  t h e  t h i r d  
b i p y r i d y l  g r o u p .
I n  a q u e o u s  s o l u t i o n ,  t h e  s i t u a t i o n  i s  d y n a m i c  w i t h  t h e  m o l e c u l e  u n d e r g o i n g  v i b r a t i o n a l  
c h a n g e s  a n d  s o l v e n t  m o l e c u l e s  a v a i l a b l e  t o  a p p r o a c h  a n d  s u b s e q u e n t l y  q u e n c h  t h e  
e u r o p i u m ( I I I )  i o n .  T h i s  i s  r e f l e c t e d  i n  t h e  o b s e r v e d  q  v a l u e  o f  2 . 5  m o l e c u l e s  o f  w a t e r  
a r o u n d  t h e  e u r o p i u m  i o n  w i t h i n  t h e  c r y p t a t e  i n  s o l u t i o n .  H o w e v e r ,  i f  w e  a s s u m e  t h a t  t h e  
s t r u c t u r e  o f  t h e  c r y p t a t e  s t i l l  r e s e m b l e s  a  s h a l l o w  b o w l  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n  a n d  t h a t  t h e  
f l u o r i d e  r e p l a c e s  t h e  w a t e r  m o l e c u l e  w h i c h  r e s i d e s  i n  t h e  s m a l l e r  s p a c e ,  t h e n  b a s e d  o n  
e l e c t r o s t a t i c  e f f e c t s  w e  c a n  s e e  h o w  t h e  b i p y r i d y l  g r o u p s  c o u l d  b e  r e p e l l e d  a w a y  f r o m  t h e  
e l e c t r o n e g a t i v e  i o n .  T h i s  i n  t u r n  w o u l d  c a u s e  a  c h a n g e  i n  t h e  s y m m e t r y  a r o u n d  t h e  E u 3 +  
i o n  a n d  t h e  e f f e c t  w o u l d  b e  m a n i f e s t  a s  c h a n g e s  i n  t h e  r e l a t i v e  i n t e n s i t i e s  o f  t h e  j - j  
t r a n s i t i o n s ,  a s  o b s e r v e d  i n  t h e  e m i s s i o n  s p e c t r u m .
I t  i s  k n o w n  t h a t  t h e  5 D o — 7 ^ 2  a n d  7 F 4  t r a n s i t i o n s ,  w h i c h  g i v e  r i s e  t o  p e a k s  a t  6 1 0 - 6 3 0  n m
a n d  6 8 0 - 7 0 5  n m  r e s p e c t i v e l y ,  a r e  p r e d o m i n a n t l y  e l e c t r i c  d i p o l e  i n  c h a r a c t e r  a n d  t h e i r  
r a d i a t i v e  t r a n s i t i o n  p r o b a b i l i t i e s  a r e  v e r y  s e n s i t i v e  t o  t h e  d e t a i l e d  n a t u r e  o f  t h e  l i g a n d  
e n v i r o n m e n t .  1 2 3  M e a n w h i l e ,  t h e  5 D o — > 7 F o  t r a n s i t i o n  ( 5 7 8 - 5 8 0  n m )  i s  f o r m a l l y  a l l o w e d
o n l y  i n  l o w - s y m m e t r y  s y s t e m s  a n d  i t  a c q u i r e s  i t s  i n t e n s i t y  v i a  a n  e l e c t r i c  d i p o l e  
m e c h a n i s m .  H e n c e  i t  t o o  i s  q u i t e  s e n s i t i v e  t o  t h e  l i g a n d  e n v i r o n m e n t .  T h u s ,  f r o m  t h e
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o b s e r v a t i o n  o f  t h e  5 8 5  n m  p e a k  b e i n g  t h e  s t r o n g e s t  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  h i g h  c o n c e n t r a t i o n s  
o f  f l u o r i d e ,  i t  c a n  b e  c o n c l u d e d  t h a t  t h e  e n v i r o n m e n t  a r o u n d  t h e  E u 3 +  i o n  b e c o m e s  l e s s  
s y m m e t r i c a l  w i t h  t h e  a d d i t i o n  o f  f l u o r i d e  i o n ,  w i t h  t h e  s y m m e t r y  o f  t h e  c o m p l e x  
c h a n g i n g  t o  s o m e t h i n g  l e s s  c l o s e  t o  s p h e r i c a l .
A s  f o r  t h e  t e r b i u m  a n a l o g u e ,  t h e  p o s s i b l e  p a t h w a y s  f o r  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  t e r b i u m ( I I I )  
i o n  i n  t h e  t r i s ( b i p y r i d y l )  c r y p t a t e  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  a r e  ( i )  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  t o  t h e  l i g a n d  
t r i p l e t  l e v e l  ( i i )  l u m i n e s c e n c e  a n d ,  ( i i i )  d e a c t i v a t i o n  b y  O - H  o s c i l l a t o r s .  T h e  f i r s t  o f  t h e s e  
h a s  b e e n  e s t a b l i s h e d  a s  b e i n g  t h e  p r e d o m i n a n t  d e a c t i v a t i o n  p a t h w a y  a n d  i t  i s  b e l i e v e d  
t h a t  t h e  d e c r e a s e s  s e e n  i n  t h e  i n t e n s i t y  a n d  l i f e t i m e  o f  t h e  t e r b i u m  c r y p t a t e  u p o n  a d d i t i o n  
o f  f l u o r i d e ,  c a n  b e  a t t r i b u t e d  t o  a  m o r e  e f f i c i e n t  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s .
T h e  e l e c t r o s t a t i c  i n t e r a c t i o n  o f  f l u o r i d e  i o n  w i t h  t h e  T b ( I I I )  i o n  i n  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  c a n  b e  
t h o u g h t  o f  a s  d i s p l a c i n g  t h e  r e l a t i v e  e n e r g i e s  o f  t h e  e n e r g y  l e v e l s  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  t o  
h i g h e r  e n e r g y .  H e n c e ,  t h e  5 D 4 s t a t e  w o u l d  l i e  n e a r e r  i n  e n e r g y  t o  t h e  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  
b i p y r i d y l  c r y p t a t e  i n  t h e  [ T b ( 1 9 ) ] 3 + - F '  s p e c i e s  ( A E ’)  t h a n  i n  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  ( A E ) ,  r e s u l t i n g  i n
m o r e  e f f i c i e n t  r e - p o p u l a t i o n  o f  t h e  s e n s i t i z e r  t r i p l e t  l e v e l  a t  r o o m  t e m p e r a t u r e  f r o m  t h e  
e x c i t e d  T b ( I I I )  c e n t r e  v i a  t h e  e s t a b l i s h e d  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  m e c h a n i s m  { F i g u r e  2 4 ) .
5D4 [Tb(19)]3+-F  
5D4 [Tb(19)]3+
^  ( 1 9 )
F i g u r e  2 4 :  m o l e c u l a r  o r b i t a l  r e p r e s e n t a t i o n  o f  t h e  e f f e c t  o f  f l u o r i d e  o n  f  T b ( 1 9 ) ] 3 +
A n  a n a l o g o u s  s h i f t  o f  t h e  e n e r g y  l e v e l s  o f  E u ( I I I )  i n  t h e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + - F *  s p e c i e s  i s  e x p e c t e d ,  
b u t  t h e  m u c h  g r e a t e r  e n e r g y  d i f f e r e n c e  b e t w e e n  t h e  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  l i g a n d  a n d  t h e  
e m i s s i v e  E u 3 +  5 D q  l e v e l  a s  c o m p a r e d  t o  t h e  T b 3 +  5 D 4 s u p p r e s s e s  t h e  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r .
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Titration of phosphate ion against [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  3 C 1 ' .
T h e  e u r o p i u m ( I I I )  e m i s s i o n  s p e c t r a  o b t a i n e d  f r o m  t h e  t i t r a t i o n  o f  p h o s p h a t e  i o n  a g a i n s t  
[Eu(19)]3+ a r e  s h o w n  i n  F i g u r e  2 5 .
nm
F i g u r e  2 5 :  V a r i a t i o n  o f  l u m i n e s c e n c e  e m i s s i o n  i n t e n s i t y  f o r  [ E u ( 1 9 ) f  a s  a  f u n c t i o n  o f  
a d d e d  p h o s p h a t e  i o n  ( X e x c  =  3 0 0  n m )
 1 0 ' 6 M  E u  c r y p t a t e ;
 1 0 ' 6M E u  c r y p t a t e :  1  x  1 0 - 6M H 2 P O
 1 0 ' 6 M  E u  c r y p t a t e :  1  x  1 0 ~ 5 M  H 2P O 4 ;
 1 0 ' 6 M  Eu c r y p t a t e :  2  x  1 0 '5 M H 2P O f ;
 1 0 ' 6 M  Eu c r y p t a t e :  5  x  1 0 ' 5 M  H 2P O / ;
 10'6ME u cryptate: 1  x 1 0 ' 4M H 2P O i ;
 10'6ME u c r y p t a t e :  1  x  i a 3M H 2P 0 4 ';
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T h e  e f f e c t s  o f  p h o s p h a t e  i o n  o n  t h e  l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  o f  v a r i o u s  l a n t h a n i d e  
c o m p l e x e s ,  125,126 i n c l u d i n g  t h e  e u r o p i u m  a n d  t e r b i u m  c r y p t a t e s  w i t h  1 9  a n d  3 1 ,  127 h a v e  
b e e n  r e p o r t e d .  T h e  i n t e r e s t  i n  t h i s  i o n  a r i s e s  p a r t i c u l a r l y  a s  i t  i s  u s u a l l y  a  m a i n  
c o n s t i t u e n t  o f  b i o l o g i c a l  b u f f e r s  a n d  i s  a l s o  f o u n d  i n  b l o o d  p l a s m a  a t  p h y s i o l o g i c a l  
c o n c e n t r a t i o n s  o f  4 m M ,  128 t h e r e f o r e  i t s  e f f e c t  o n  t h e  l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  o f  p o t e n t i a l  
l a b e l s  n e e d  t o  b e  s t u d i e d .  O u r  a i m  w a s  t o  c o m p a r e  a n d  q u a n t i f y  t h e  e f f e c t  o f  p h o s p h a t e  
w i t h  t h a t  o f  f l u o r i d e  o n  o u r  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  a n d  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  c o m p l e x e s  b y  c a r r y i n g  o u t  a  s e r i e s  
o f  p h o s p h a t e  i o n  t i t r a t i o n s ,  a n d  t o  c o m p a r e  t h e m  a g a i n  w i t h  t h e  r e s u l t s  o b t a i n e d  w i t h  t h e  
c o m p l e x e s  o f  t h e  2 . 2 . 1  l i g a n d  3 1 .  T h e  e u r o p i u m ( I I I )  a n d  t e r b i u m ( I I I )  c o m p l e x e s  o f  3 1  
a r e  q u o t e d  a s  s h o w i n g  s i m i l a r  b e h a v i o u r  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  p h o s p h a t e  a s  f o r  f l u o r i d e ,  
n o t a b l y  i n c r e a s e s  i n  t h e  l i f e t i m e s  o f  b o t h  c o m p l e x e s ,  a n d  s h i f t i n g  o f  t h e  L M C T  
a b s o r p t i o n  b a n d s  f o r  [ E u ( 3 1 ) ] 3 +  a c c o m p a n i e d  b y  c h a n g e s  i n  t h e  e m i s s i o n  s p e c t r a .
A g a i n ,  a s  w e  s a w  w i t h  t h e  a d d i t i o n  o f  f l u o r i d e ,  t h e  a d d i t i o n  o f  p h o s p h a t e  i o n  t o  
[ E u ( 1 9 ) ] 3 +  l e a d s  t o  b o t h  a n  i n c r e a s e d  i n t e n s i t y  o f  e u r o p i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e  e m i s s i o n  
a n d  a  c h a n g e  i n  t h e  e m i s s i o n  p r o f i l e  f r o m  t h o s e  o f  t h e  b a r e  c r y p t a t e  a n d  t h e  f l u o r i d e -  
c o o r d i n a t e d  c r y p t a t e  ( F i g u r e  2 6 ) .  T h e  p r i n c i p a l  e m i s s i o n  b a n d  w h i c h  l i e s  a t  6 1 6  n m  i n  
[ E u ( 1 9 ) ] 3 +  w h i c h  c o r r e s p o n d s  t o  t h e  5D 0— > 7F 2 t r a n s i t i o n  r e m a i n s  t h e  m o s t  i n t e n s e  b a n d  i n
t h e  p r e s e n c e  o f  1 0 0 0  m o l e  r a t i o s  o f  p h o s p h a t e .  T h e  r e l a t i v e  s t r e n g t h  o f  t h e  5D o - » 7F i
t r a n s i t i o n  a t  5 7 8  n m ,  a g a i n  i m p l i e s  t h a t  t h e  e n v i r o n m e n t  a r o u n d  t h e  E u 3 +  i o n  i n  t h e  
c r y p t a t e  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  p h o s p h a t e  i s  o f  l o w e r  s y m m e t r y  t h a n  w h e n  i n  i t s  a b s e n c e .
T h e  l u m i n e s c e n c e  e m i s s i o n  d e c a y s  o f  t h e  e u r o p i u m  i o n  w e r e  d e t e r m i n e d  u n d e r  i n c r e a s i n g  
c o n c e n t r a t i o n s  o f  p h o s p h a t e ,  a n d  a r e  p r e s e n t e d  i n  T a b l e  3 .
m o l e  r a t i o  H 2P O 4" 0/ h 2 o 1 10 2 0 5 0 1 0 0 1 0 0 0 1 0 0 0 0
x l  m s 0.35 0.35 0 . 3 6 0 . 3 7 0 . 3 9 0 . 4 4 0 . 6 2 0 . 6 2
q 2.4 2.4 2 . 3 2 . 2 2 . 1 1 . 8 1 . 1 1 . 1
T a b l e  3 :  L u m i n e s c e n c e  l i f e t i m e s  a n d  h y d r a t i o n  n u m b e r s  o f  t h e  E u  +  i o n  i n  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  a s  
f u n c t i o n s  o f  a d d e d  p h o s p h a t e  i o n  c o n c e n t r a t i o n .
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n m
F i g u r e  2 6 :  T h e  e f f e c t  o f  i n c r e a s i n g  p h o s p h a t e  i o n  c o n c e n t r a t i o n  o n  t h e  E u s +  e m i s s i o n
p r o f i l e  i n  [ E u ( 1 9 ) ] s + .
F r o m  t h e  l i f e t i m e s  a n d  q  v a l u e s ,  it a p p e a r s  t h a t  t h e  p h o s p h a t e  i o n  r e p l a c e s  o n l y  o n e  o f  t h e  
a s s o c i a t e d  w a t e r  m o l e c u l e s  f r o m  a r o u n d  t h e  E u 3 f  i o n  w i t h i n  t h e  c r y p t a t e ,  t o  f o r m  a  1 : 1  
[ E u ( 1 9 ) ] 3 + - H 2 P 0 4 '  c o m p l e x .  T h i s  i s  s t i l l  e n o u g h  t o  c a u s e  a n  i n c r e a s e  i n  t h e  r a d i a t i v e  
e m i s s i o n  o f  t h e  e u r o p i u m  i o n ,  b u t  c l e a r l y  t h e  e f f e c t  i s  n o t  a s  p r o n o u n c e d  a s  w i t h  t h e  
a d d i t i o n  o f  f l u o r i d e .
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Discussion of the effect o f phosphate ion
I t  h a s  b e e n  s u g g e s t e d ,  t h a t  t h e  r e a s o n  o n l y  o n e  i n n e r - s p h e r e  w a t e r  m o l e c u l e  i n  
c o m p l e x e s  w h i c h  p o s s e s s  m o r e  t h a n  o n e  c o o r d i n a t e d  w a t e r  m o l e c u l e  ( # > 1 )  i s  d i s p l a c e d ,  
i s  t w o - f o l d .  F i r s t ,  a s  t h e  p h o s p h a t e  a n i o n s  a r e  l a r g e r  t h a n  w a t e r  m o l e c u l e s ,  t h e y  a r e  k e p t  
f r o m  d i s p l a c i n g  t h e  s i n g l e  i n n e r  s p h e r e  w a t e r  m o l e c u l e  i n  c o m p l e x e s  o f  q =  1  o w i n g  t o  
s t e r i c  e f f e c t s .  S e c o n d ,  t h e  l a c k  o f  f o r m a t i o n  o f  c o m p l e x e s  o f  h i g h e r  o r d e r  t h a n  t e r n a r y  
s u g g e s t s  t h a t  o n c e  a  s i n g l e  a n i o n  b i n d s  t o  a  E u 3 +  c o m p l e x ,  t h e  l a r g e r  n e g a t i v e  c h a r g e  
a r o u n d  t h e  r e m a i n i n g  s o l v e n t - e x p o s e d  s i t e  p r e v e n t s  t h e  b i n d i n g  o f  a  s e c o n d  a n i o n  t o  t h e  
m e t a l  c e n t r e .  B o t h  o f  t h e s e  s c e n a r i o s  c a n  b e  e n v i s a g e d  w i t h  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  
t r i s ( b i p y r i d y l )  c r y p t a t e  w h i c h  o r d i n a r i l y  h a s  q > 2 ,  o n  a d d i t i o n  o f  p h o s p h a t e ,  b u t  o n  
c o m p a r i n g  t o  t h e  2 : 1  f l u o r i d e :  e u r o p i u m  c o m p l e x  f o r m e d  w i t h  t h e  s m a l l  a n d  n e g a t i v e l y  
c h a r g e d  f l u o r i d e  i o n ,  i t  i s  t h o u g h t  t h a t  a  s t e r i c  c o n s t r a i n t  p l a y s  t h e  b i g g e r  r o l e .
F o r  a  m o d i f i e d  e u r o p i u m  t r i s ( b i p y r i d y l )  c r y p t a t e ,  1 2 7  t h e  l i f e t i m e  w a s  f o u n d  t o  d e c r e a s e  
o n  m o v i n g  a l o n g  t h e  s e r i e s ,  T(H2po4-/ o d )>  T(od)>:> T(H2po4-/ oh )>  'C(oh), v a l u e s  o f  1.9 ,
1 . 4 ,  0 . 6  a n d  0 . 3 5  m s  r e s p e c t i v e l y .  I t  w a s  p r o p o s e d  f r o m  t h e s e  f i n d i n g s  t h a t  i o n - p a i r  
f o r m a t i o n  h a d  a n  a d d i t i o n a l  e f f e c t  a p a r t  f r o m  t h e  s u b s t i t u t i o n  o f  w a t e r ,  r e l a t e d  t o  t h e  s h i f t  
t o  h i g h e r  e n e r g i e s  o f  l i g a n d - t o - m e t a l  c h a r g e  t r a n s f e r  s t a t e s ,  a s  d e s c r i b e d  p r e v i o u s l y  f o r  
[Eu(31)]3+ w i t h  f l u o r i d e .  1 1 5  H o w e v e r ,  w e  b e l i e v e  t h a t  t h i s  i s  n o t  t h e  c a s e  w i t h  t h e  
b i p y r i d y l  c r y p t a t e  f o r  t h e  r e a s o n  t h a t  i t  i s  t h e  s i n g l e t  s t a t e  o f  t h e  b i p y r i d y l  a n t e n n a  w h i c h  
h a s  b e e n  f o u n d  t o  d e a c t i v a t e  t h r o u g h  a  c h a r g e  t r a n s f e r  p r o c e s s  a n d ,  a s  t h i s  t a k e s  p l a c e  
b e f o r e  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  e m i s s i v e  s t a t e  h a s  b e e n  p o p u l a t e d ,  i t  w o u l d  n o t  h a v e  a n y  b e a r i n g  
o n  t h e  d e c a y  r a t e  o f  t h e  l a t t e r .
A  q u a l i t a t i v e  e x p e r i m e n t  w a s  c a r r i e d  o u t  w h e r e b y  t o  a  s o l u t i o n  o f  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + i n  D 2 0 ,  f o r  
w h i c h  t h e  l u m i n e s c e n c e  e m i s s i o n  a n d  l i f e t i m e  h a d  b e e n  m e a s u r e d ,  w a s  a d d e d  a  f e w  
c r y s t a l s  o f  s o l i d  K H 2P 04 . T h e  e f f e c t  o n  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  l u m i n e s c e n t  s t a t e  w a s  f o u n d  t o  
i n c r e a s e  t o  2 . 1  m s  a s  c o m p a r e d  t o  1 . 6 7  m s  i n  t h e  a b s e n c e  o f  p h o s p h a t e .  I f  t h e  r e a s o n i n g  
i s  v a l i d  f r o m  t h e  s i m i l a r  r e s u l t s  o b t a i n e d  w i t h  f l u o r i d e  i o n ,  t h e n  t h e  i n c r e a s e d  l i f e t i m e  i n
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h e a v y  w a t e r - p h o s p h a t e  b u f f e r  i s  a  r e f l e c t i o n  o f  t h e  r e m o v a l  o f  o n e  m o l e c u l e  ( f r o m  t w o )  
o f  D 2 0  f r o m  t h e  i n n e r  s p h e r e  o f  t h e  E u 3 +  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  b y  a  p h o s p h a t e  a n i o n .  
I n d e e d ,  w h e n  w e  l o o k  a t  t h e  t h r e e  s e t s  o f  r e s u l t s  t o g e t h e r ,  t h e  l i f e t i m e s  c a n  b e  o r d e r e d  a s ,  
T(f-/ oDy/ t(H2P04-/ od )>  'C(OD)>  X (f-/ oh )>  'C(H2P04-/ oh )>  'C(oh) w i t h  a s s o c i a t e d  q  ( i n n e r  s p h e r e )
v a l u e s  o f  0 ,  1 a n d  2  m o l e c u l e s  o f  D 2 0 ,  t h e n  0 ,  1  a n d  2  m o l e c u l e s  o f  H 2 0 ,  r e s p e c t i v e l y .  
T h i s  h i g h l i g h t s  t h e  m u c h  g r e a t e r  q u e n c h i n g  e f f i c i e n c y  o f  t h e  l u m i n e s c e n t  s t a t e  b y  f a r -  
p l a c e d  o u t e r  s p h e r e  O - H  o s c i l l a t o r s  a s  c o m p a r e d  t o  t h e  m o r e  p r o x i m a t e  i n n e r  s p h e r e  O - D  
o s c i l l a t o r s .
A s  r e g a r d s  t h e  t e r b i u m  a n a l o g u e  [ T b ( 1 9 ) ] 3 + , t h e  r e s u l t s  o b t a i n e d  i n  t h i s  s t u d y  w e r e  
c o n s i s t e n t  w i t h  t h e  l i t e r a t u r e  i n  t h a t  a  d e c r e a s e  i n  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  T b 3 +  e m i s s i v e  s t a t e  
w a s  o b s e r v e d .  1 2 4  T h i s  b e h a v i o u r  h a s  b e e n  a s c r i b e d  t o  a n  i n t e r a c t i o n  b e t w e e n  t h e  
p h o s p h a t e  a n d  t h e  a n t e n n a  t r i p l e t  s t a t e ,  w h i c h  i n f l u e n c e s  t h e  T b 3 +  l u m i n e s c e n c e  v i a  t h e  
e q u i l i b r i u m  w h i c h  e x i s t s  b e t w e e n  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  e x c i t e d  s t a t e  a n d  t h e  l u m i n e s c e n t  s t a t e  
o f  t h e  t e r b i u m ( I I I ) .  H o w e v e r ,  w e  b e l i e v e  t h i s  e f f e c t  i s  d u e  t o  t h e  i n t e r a c t i o n  o f  t h e  
p h o s p h a t e  a n i o n  w i t h  t h e  t e r b i u m  i o n  w h i c h  l e a d s  t o  a n  i n c r e a s e  i n  t h e  e n e r g y  o f  t h e  
t e r b i u m  5 D 4  s t a t e ,  a s  s h o w n  i n  F i g u r e  2 4 .  T h i s  p o s t u l a t i o n  a p p e a r s  t o  b e  c o n s i s t e n t  i n  
a c c o u n t i n g  f o r  t h e  d i f f e r e n t  e f f e c t s  o b s e r v e d  b e t w e e n  t h e  e u r o p i u m  a n d  t e r b i u m  
a n a l o g u e s .  L o w  t e m p e r a t u r e  s t u d i e s  w o u l d  p r o v i d e  u s e f u l  e v i d e n c e  t o  s u b s t a n t i a t e  t h i s .
Competition study - Titration o f fluoride ion against [Eu (19)]3+-H 2P04\
A  s o l u t i o n  o f  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  c r y p t a t e ,  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + , w a s  t a k e n  a t  1 0 ' 6 M  w i t h  a  1 0 0 0  m o l e  
r a t i o  e x c e s s  o f  p h o s p h a t e  i o n  ( 1 0 ' 3 M )  t o  e s t a b l i s h  t h e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + - H  2 P 0 4 ' s p e c i e s .  
P o t a s s i u m  f l u o r i d e  s o l u t i o n  w a s  t h e n  t i t r a t e d  a g a i n s t  t h e  c r y p t a t e - p h o s p h a t e  s p e c i e s  i n  
o r d e r  t o  o b t a i n  i n f o r m a t i o n  r e g a r d i n g  t h e  p h o t o p h y s i c a l  p a r a m e t e r s ,  x  a n d  q .  T h e  s p e c t r a
a r e  p r e s e n t e d  i n  F i g u r e  2 7 .  U p o n  i n c r e a s i n g  t h e  f l u o r i d e  c o n c e n t r a t i o n  f r o m  1 m o l e  r a t i o  
t h r o u g h  t o  1 0 5 , a  c h a n g e  i n  t h e  e m i s s i o n  p r o f i l e  o f  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n  c a n  b e  o b s e r v e d ,  
s t a r t i n g  f r o m  t h a t  o b t a i n e d  i n  t h e  p h o s p h a t e  t i t r a t i o n  ( F i g u r e s  2 5 ,  2 6 )  a n d  f i n i s h i n g  w i t h  
t h e  p r o f i l e  o b t a i n e d  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  e x c e s s  f l u o r i d e  i o n  { F i g u r e s  2 1 ,  2 2 ) .
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nm
F i g u r e  2 7 :  C o m p e t i t i v e  s t u d y  o f  t h e  e f f e c t  o f  f l u o r i d e  i o n  o n  t h e  
s p e c i e s ,  m o n i t o r i n g  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  e m i s s i o n  p r o f i l e  ( K ; X C  =  3 0 0  n m ) .
1 0 ' 6 M  [ E u ( 1 9 ) ] 3 *  
1 0 ' 6 M  [ E u ( 1 9 ) f *  
1 0 ' 6 M  [ E u ( 1 9 ) f *  
10'6M  pu 
1 0 ' 6 M  p u ( 1 9 ) ] 3  
1 0 ' 6 M  j E u ( I 9 ) ] 3
1 0 T 3H 2P O f :  1  x
-6 ■
1 0 ' 3H 2 P O i :  1  x  F  
1 0 ' 3H 2P O f :  1  x  1 0 ' 4 M  F  
1 0 ' 3H 2P O 4 : 1  x  1 0 ' 3 M  F  
W 3H 2 P O f  : 1  x  1 C T 2 M  F  
1 0 ' 3H 2P O 4 : 1  x  1 0 ~ ‘ M  F
,-5;
m o l e  r a t i o  F 0 1 1 0 1 0 0 1 0 0 0 1 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0
t / m s 0 . 6 3 0 . 6 3 0 . 6 3 0 . 6 3 0 . 6 7 0 . 9 3 1 . 1 1
q 1 . 0 5 1 . 0 5 1 . 0 5 1 . 0 5 0 . 9 5 0 . 5 0 0 . 3 5
T a b l e  4 :  L u m i n e s c e n c e  l i f e t i m e s  a n d  h y d r a t i o n  n u m b e r s  o f  t h e  e u r o p i u m ( l l l )  i o n  u p o n  
a d d i t i o n  o f  f l u o r i d e  i o n  t o  a n  i n i t i a l  p h o s p h a t e  c o m p l e x ,  [ E u ( 1 9 ) ] s *  - H 2P O 4 .
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A s  b e f o r e ,  t h e  l u m i n e s c e n c e  d e c a y s  a n d  c o r r e s p o n d i n g  l i f e t i m e  v a l u e s  w e r e  c a l c u l a t e d  a t  
e a c h  t i t r e  p o i n t  o f  f l u o r i d e  i o n  ( T a b l e  4 ) .  T h e  d e c a y  c u r v e s  w e r e  m o n o - e x p o n e n t i a l ,  
i n d i c a t i n g  t h e  p r e s e n c e  o f  o n l y  o n e  e m i t t i n g  s p e c i e s .  A s  w e  c a n  s e e ,  t h e r e  i s  n o  c h a n g e  i n  
l i f e t i m e  o f  t h e  e x c i t e d  e u r o p i u m  i o n  u n t i l  1 0 0 0  e q u i v a l e n t s  o f  f l u o r i d e  h a v e  b e e n  a d d e d  t o  
t h e  c r y p t a t e - p h o s p h a t e  s p e c i e s ,  a l t h o u g h  t h e r e  i s  a  g r a d u a l  c h a n g e  i n  t h e  s p e c t r a l  p r o f i l e  
o v e r  t h e  s a m e  c o n c e n t r a t i o n  r a n g e  (F i g u r e  2 7 ) .  T h i s  i n d i c a t e s  t h a t  o v e r  t h i s  i n i t i a l l y  l o w  
c o n c e n t r a t i o n  o f  f l u o r i d e ,  t h e r e  i s  a  s t e a d y - s t a t e  d i s p l a c e m e n t  o f  t h e  p h o s p h a t e  i o n  ( o v e r  
t h e  s i n g l e  c o o r d i n a t e d  w a t e r  m o l e c u l e )  b y  t h e  f l u o r i d e  i o n ,  s u c h  t h a t  o n  t h e  t i m e - s c a l e  o f  
t h e  m e a s u r e m e n t s  o f  t h e  e m i s s i o n  a n d  l i f e t i m e ,  t h e  n u m b e r  o f  w a t e r  m o l e c u l e s  r e m a i n s  a t  
o n e .  H o w e v e r ,  t h e  e m i s s i o n  s p e c t r a  t e l l  u s  t h a t  t h e r e  i s  a  g r a d u a l  m o v e  a w a y  f r o m  t h e  
[ E u ( 1 9 ) ] 3 + - H 2 P 0 4 ‘ s p e c i e s  t o  a n  i n t e r m e d i a t e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + - F  s p e c i e s ,  a n d  f u r t h e r  o n  t o  g i v e  
[Eu(19)]3+-2F‘.
Conclusions
T h e  a d d i t i o n  o f  a n i o n s  s u c h  a s  f l u o r i d e  a n d  p h o s p h a t e  i n  t h e  m e a s u r i n g  m e d i u m  o f  t h e  
b i p y r i d y l  c r y p t a t e s ,  [ E u ( 1 9 ) ] 3 +  a n d  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  h a s  b e e n  s h o w n  t o  h a v e  v a r i e d  e f f e c t s .
W i t h  t h e  t e r b i u m ( I I I )  a n a l o g u e  [ T b ( 1 9 ) ] 3 + , t h e  p r e s e n c e  o f  f l u o r i d e  a n d  p h o s p h a t e  i o n s  
h a v e  s h o w n  d e c r e a s e s  i n  t h e  r e l a t i v e  i n t e n s i t i e s  a n d  l i f e t i m e s  o f  t h e  T b 3 + - c e n t r e d  
e m i s s i o n ,  w h i c h  w e  a t t r i b u t e  t o  a  m o r e  e f f i c i e n t  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s  f r o m  t h e  
e x c i t e d  m e t a l  s t a t e  t o  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l  u p o n  t h e  l o w e r i n g  o f  e n e r g y  o f  t h e  l a t t e r .  
T h e  s a m e  e f f e c t  i n  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  c r y p t a t e  [ E u ( 1 9 ) ] 3 + , l e a d s  t o  a n  e n h a n c e d  l i g a n d  t o  
m e t a l  e n e r g y  t r a n s f e r .  T h e  a d d i t i o n  o f  a n i o n s  h a s  b e e n  s h o w n  t o  d i s p l a c e  w a t e r  
m o l e c u l e s  f r o m  t h e  i n n e r  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  o f  t h e  e u r o p i u m  i o n ,  l e a d i n g  t o  e n h a n c e d  
l u m i n e s c e n c e  i n t e n s i t i e s  a n d  l i f e t i m e s  w h i c h  i n  t u r n  l e a d s  t o  i n c r e a s e d  q u a n t u m  y i e l d s  o f  
l u m i n e s c e n c e .  T h i s  r e s u l t  i l l u s t r a t e s  t h e  n e e d  t o  d e s i g n  l i g a n d s  w h i c h  ( i )  f u l l y  s a t u r a t e  
t h e  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  o f  t h e  l a n t h a n i d e s  a n d  ( i i )  n e u t r a l i z e  t h e  h i g h l y  c h a r g e d  
l a n t h a n i d e ( I I I )  i o n ,  i n  o r d e r  t o  s h i e l d  t h e  e x c i t e d  m e t a l - c e n t r e  f r o m  d e a c t i v a t i n g  O - H  
o s c i l l a t o r s  a n d  p o t e n t i a l l y  d e a c t i v a t i n g  a n i o n  e f f e c t s ,  t h e r e b y  m a x i m i z i n g  q u a n t u m  y i e l d s .
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T o  b e  u s e f u l  a s  s p e c i f i c  t r a c e r s  i n  b i o l o g i c a l  a p p l i c a t i o n s ,  l a n t h a n i d e  c h e l a t e s  h a v e  t o  
f u l f i l  c e r t a i n  c r i t e r i a  r e g a r d i n g  t h e i r  s t a b i l i t y ,  s o l u b i l i t y ,  b i o c o m p a t i b i l i t y ,  c o u p l i n g  
r e a c t i o n s  a n d  s i g n a l  p r o d u c t i o n ,  w h i c h  h a v e  r e c e n t l y  b e e n  d i s c u s s e d  b y  H e m m i l a  e t  a l .  1 2 9  
T h e  s t o r a g e  a n d  u s e  o f  t h e  l a b e l l e d  t a r g e t  m o l e c u l e s  u n d e r  v a r i o u s  a s s a y  c o n d i t i o n s  
d e m a n d s  h i g h  t h e r m o d y n a m i c  a n d  k i n e t i c  s t a b i l i t y  o f  t h e  l a n t h a n i d e  l a b e l .
F u r t h e r m o r e ,  t h e  s e n s i t i v e  d e t e c t i o n  o f  a  c h e l a t e  l a b e l  r e q u i r e s  h i g h  l u m i n e s c e n c e  
i n t e n s i t y .  W i t h  o u r  e a r l i e r  f i n d i n g s  i n  m i n d ,  i t  i s  c l e a r  t h a t  i n  o r d e r  t o  m a x i m i z e  q u a n t u m  
y i e l d s ,  t h e  f o l l o w i n g  c r i t e r i a  n e e d  t o  b e  m e t :
( i )  t h e  l i g a n d  h a s  t o  a b s o r b  l i g h t  a t  a  s u i t a b l e  w a v e l e n g t h  a n d  t h e  p o s i t i o n  o f  t h e  
e n e r g y  d o n a t i n g  t r i p l e t  l e v e l  m u s t  b e  o p t i m a l  t o  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  i n  u s e ;
( i i )  e f f i c i e n t  i n t r a m o l e c u l a r  e n e r g y  t r a n s f e r  r e q u i r e s  c l o s e  c o n t a c t  b e t w e e n  t h e  
c h r o m o p h o r i c  g r o u p  a n d  t h e  c h e l a t e d  i o n ;
( i i i )  t h e  l i g a n d  h a s  t o  p r o v i d e  g o o d  p r o t e c t i o n  a g a i n s t  e x t e r n a l  a n d  i n t e r n a l  q u e n c h i n g  
p a t h w a y s  s o  s h o u l d  i d e a l l y  b e  n o n a d e n t a t e ;
( i v )  t h e  l i g a n d  s h o u l d  c r e a t e  s u c h  a  l i g a n d  f i e l d  t h a t  t h e  m a j o r  e m i s s i o n  t a k e s  p l a c e  a t  
a  s p e c i f i c  w a v e l e n g t h  ( f o r  E u 3 + , t h e  t r a n s i t i o n  5 D o — > 7 F 2 a t  6 1 6 n m ) * .
I n  t h e  c o n j u g a t i o n  o f  t h e  l a b e l  t o  a  b i o l o g i c a l  m o l e c u l e ,  t h e  l a b e l  s h o u l d  b e  a s  s m a l l  a n d  
a s  h y d r o p h i l i c  a s  p o s s i b l e  t o  a v o i d  d e c r e a s e d  s o l u b i l i t y  a n d  i n c r e a s e d  n o n - s p e c i f i c  
i n t e r a c t i o n s  o f  t h e  c o n j u g a t e .  F u r t h e r m o r e ,  a s  b i n d i n g  a r m s  a r e  u s u a l l y  a t t a c h e d  t o  t h e
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a r o m a t i c  m o i e t y  o f  t h e  l i g a n d ,  c e r t a i n  s u b s t i t u e n t s  s u c h  a s  a m i n o  g r o u p s  c a n  q u e n c h  t h e  
a r o m a t i c  c h r o m o p h o r e  e x c i t e d  s t a t e s  t h u s  l e a d i n g  t o  d e c r e a s e d  q u a n t u m  y i e l d s . 7 4
isothiocyanate
S
0 -<^-N=0=S + H2N-Q -----------«- O Q - / j - Q
succinimidyl 'active' ester 
O
iodoacetamide
o f - ,  + HS— ^  C Z ) — —
maleimide
O h J  +  h s - Q
F i g u r e  2 8 :  m e t h o d s  o f  l i n k i n g  o f  l u m i n e s c e n t  l a b e l s  ( w h i t e  c i r c l e s )  t o  t a r g e t  b i o m o l e c u l e s
e . g .  p r o t e i n s  o r  a n t i b o d i e s  ( s h a d e d  c i r c l e s )
S e v e r a l  a m i n o  a c i d  r e s i d u e s  p r o v i d e  a  c o n v e n i e n t  p o i n t  o f  a t t a c h m e n t  f o r  f u n c t i o n a l i z e d  
l a b e l s .  T h e  m o s t  c o m m o n  l a b e l l i n g  r e a c t i o n s  u t i l i z e  p r i m a r y  a m i n o  g r o u p s  ( l y s i n e  
r e s i d u e s )  o r  t h i o l  g r o u p s  ( c y s t e i n e  r e s i d u e s )  o n  t h e  t a r g e t  b i o m o l e c u l e .  19 T h e  a m i n e  
g r o u p  o n  l y s i n e  r e s i d u e s  c a n  r e a c t  w i t h  i s o t h i o c y a n a t e  g r o u p s  o r  w i t h  a c t i v a t e d  e s t e r s  
s u c h  a s  t h e  s u c c i n i m i d y l  e s t e r  { F i g u r e  2 8 )  w h i l e  f r e e  t h i o l  g r o u p s  c a n  b e  r e a c t e d  w i t h  a -
h a l o  c a r b o n y l  c o m p o u n d s  o r  w i t h  M i c h a e l  a c c e p t o r s  s u c h  a s  m a l e i m i d e s .  1 3 0 , 131
: Time-resolved fluorimeters for biological assays are typically equipped with label specific emission 
filters, which detect the luminescence output at a specified wavelength; e.g. Eu3',  616 ±  1 nm; T V ',  545 ±  
1 nm; Sm3',  642 ±  1 nm. 14
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I t  h a s  b e e n  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  a d d i t i o n  o f  a n  i n s u l a t i n g  c a r b o n  c h a i n  b e t w e e n  t h e  a r o m a t i c  
m o i e t y  o f  t h e  l i g a n d  a n d  t h e  b i o m o l e c u l e  r e a c t i v e  g r o u p  m a y  p r e v e n t  q u e n c h i n g  e f f e c t s  
1 3 2  o r  a l t e r n a t i v e l y ,  t h e  f u n c t i o n a l  c o u p l i n g  g r o u p  c o u l d  b e  a t t a c h e d  t o  a  n o n - a b s o r b i n g  
p a r t  o f  t h e  c h e l a t e . 7 5
T h e  d e s i g n  o f  a  s i n g l e ,  h i g h l y  l u m i n e s c e n t  c h e l a t e  l a b e l ,  w h i c h ,  i n  a d d i t i o n  t o  i t s  h i g h  
l u m i n e s c e n c e  e f f i c i e n c y  w o u l d  m e e t  a l l  t h e  r e q u i r e m e n t s  s e t  b y  v a r i o u s  b i n d i n g  a s s a y s ,  i s  
i n d e e d  c o n s i d e r e d  a  c h a l l e n g e  t o  t h e  s y n t h e t i c  o r g a n i c  c h e m i s t .  H o m o g e n e o u s  a s s a y s ,  i n  
w h i c h  t h e r e  a r e  n o  s e p a r a t i o n  s t e p s  t o  r e m o v e  u n b o u n d  s p e c i e s  f r o m  b o u n d  s p e c i e s ,  
r e q u i r e  a  h i g h l y  s t a b l e  c h e l a t e  w h i c h  i s  l u m i n e s c e n t  w i t h o u t  i o n  d i s s o c i a t i o n .  F R E T  
a s s a y s  i n  w h i c h  e n e r g y  t r a n s f e r  t a k e s  p l a c e  b e t w e e n  t w o  c h e l a t e s ,  r e q u i r e  e n e r g e t i c  
o v e r l a p  a n d  a  s h o r t  p r o x i m i t y  b e t w e e n  t h e  t w o  p a r t i c i p a n t s  t o  e f f e c t  e f f i c i e n t  e n e r g y  
t r a n s f e r .  I n  c e l l - b a s e d  a s s a y s ,  a  d i f f e r e n t  s e t  o f  r e q u i r e m e n t s  a r e  i m p o s e d  o n  t h e  d e s i g n  
o f  t h e  c h e l a t e .  1 3 3
P r i o r  t o  t h e  a d v e n t  o f  t i m e - r e s o l v e d  f l u o r o m e t r i c  m e t h o d s ,  t h e  d e t e c t i o n  a n d  
q u a n t i f i c a t i o n  o f  t a r g e t  c e l l  c y t o l y s i s  h a s  b e e n  b a s e d  o n  t h e  r e l e a s e  o f  r a d i o a c t i v e  
5 1 c h r o m i u m  ( 5 1 C r )  f r o m  l y s e d  c e l l s .  1 3 4  T h i s  m e t h o d  h a s  b e e n  u s e f u l  w i t h  5 1 C r  f u l f i l l i n g  
t h e  e x p e c t e d  c r i t e r i a  o f  a  m a r k e r  f o r  l a b e l l i n g  t a r g e t  c e l l s ;  i t  i s  n o n - t o x i c ,  i t s  r e l e a s e  f r o m  
t a r g e t s  i s  e v e n ,  s p o n t a n e o u s  r e l e a s e  i s  l o w  a n d  i t  d o e s  n o t  c h a n g e  t h e  c h a r a c t e r i s t i c s  o f  
t h e  t a r g e t  c e l l s .  H o w e v e r ,  t h e  u s e  o f  5 1 C r  h a s  s o m e  d i s a d v a n t a g e s  p a r t i c u l a r l y  w i t h  
r e s p e c t  t o  r a d i o a c t i v e  w a s t e  p r o b l e m s  a n d  a l s o  d u e  t o  t h e  r e l a t i v e l y  l o n g  t i m e  t a k e n  t o  
m e a s u r e  t h e  r e l e a s e d  l a b e l .  A t t e n t i o n  h a s  s i n c e  b e e n  t u r n e d  t o  l a b e l l i n g  c e l l s  w i t h  
l u m i n e s c e n t  c h e l a t e s  f o r  t i m e - r e s o l v e d  f l u o r o m e t r i c  a s s a y s .  1 3 5  A n  i d e a l  l a b e l  f o r  c e l l -  
b a s e d  a s s a y s  s h o u l d  b e  a  h y d r o p h i l i c  c h e l a t e ,  p e n e t r a t i n g  c e l l  m e m b r a n e s  d u r i n g  
l a b e l l i n g ,  w i t h  s u b s e q u e n t  l o n g  t e r m  r e t e n t i o n  w i t h i n  t h e  c y t o p l a s m i c  c o m p a r t m e n t  a s  
l o n g  a s  t h e  c e l l  i s  l i v i n g .  T h e  l u m i n e s c e n c e  o f  t h e  t r a c e r  c a n  t h e n  b e  u s e d  t o  t r a c k  t h e  
m o v e m e n t s  o f  t h e  l a b e l l e d  c e l l s  o r  u s e d  t o  i n v e s t i g a t e  c e l l  d i v i s i o n  a n d  c e l l  l y s i s .
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T h e  b a s i c  s t r u c t u r e  o f  b i o l o g i c a l  m e m b r a n e s  c o n s i s t s  o f  a  b i l a y e r  o f  p h o s p h o l i p i d  
m o l e c u l e s ,  s t a b i l i z e d  b y  m e m b r a n e  s t e r o l s  a n d  i n c o r p o r a t i n g  m e m b r a n e  p r o t e i n s  a n d  i o n  
c h a n n e l s .  I t s  m a i n  f u n c t i o n  i s  t o  c o n t r o l  t h e  s e l e c t i v e  u p t a k e  o f  n u t r i e n t s  a s  w e l l  a s  t h e  
e x p o r t  o f  m e t a b o l i c  p r o d u c t s .  l j 6  T h i s  b i l a y e r  s t r u c t u r e ,  c o m p r i s e s  a  n o n - p o l a r ,  
h y d r o p h o b i c  t a i l - t o - t a i l  a r r a n g e m e n t  w h i c h  l e a v e s  t h e  p o l a r ,  h y d r o p h i l i c  h e a d  g r o u p s  o n  
t h e  o u t e r  s i d e s  o f  t h e  m e m b r a n e  { F i g u r e  2 9 ) ,  g i v i n g  t h e  m e m b r a n e  i t s  p r i n c i p a l  
i m p e r m e a b i l i t y  t o  h y d r o p h i l i c  m o l e c u l e s  a n d  i o n s .
membrane protein
cell exterior
cholesterol
polar hydrophilic 
‘h e a d '
non-polar 
hydrophobic 
f a i r cytosol -  cell interior
phospholipid
cell
membrane
F i g u r e  2 9 :  s c h e m a t i c  r e p r e s e n t a t i o n s  o f  t h e  p h o s p h o l i p i d  b i l a y e r  i n  c e l l  m e m b r a n e s .
‘ B a r e ’ e u r o p i u m ( I I I )  i o n s  a r e  r e p o r t e d  t o  b e  r e a d i l y  t a k e n  u p  b y  c e l l s  f r o m  t h e  g r o w t h  
m e d i u m  a n d  a r e  c a p t u r e d  i r r e v e r s i b l y ,  b e i n g  e n t r a p p e d  p r i m a r i l y  t o  m e m b r a n e s .  lj /  
S t u d i e s  h a v e  s h o w n  a c i d i c  p h o s p h o l i p i d s  s h o w  e x t e n s i v e  c o o r d i n a t i o n  t o  t h e  E u 3 ~  i o n ,  
r e m o v i n g  a l l  b u t  o n e  o r  t w o  o f  t h e  c o o r d i n a t e d  w a t e r  m o l e c u l e s  v i a  b i n d i n g  t h r o u g h  t h e  
p h o s p h a t e  m o i e t y .  1 3 8  T h e  e x t e n t  a n d  s p e e d  o f  u p t a k e  d e p e n d s  o n  t h e  f o r m  o f  a d d e d  
e u r o p i u m ;  i n  p h o s p h a t e  b u f f e r s ,  c e l l s  t a k e  u p  E u J ^  p h o s p h a t e s  a s  a g g r e g a t e s ,  w h e r e a s  i n  
n o n - p h o s p h a t e  m e d i a  E u 3 +  f o r m s  s m a l l e r  h y d r o x i d e  a g g r e g a t e s .  W h e n  l a b e l l i n g  i s  
c a r r i e d  o u t  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  c i t r a t e ,  t h e  i n t a k e  i s  s l o w e r  b u t  E u J ~  p e n e t r a t e s  c e l l  
m e m b r a n e s  a s  s i n g l e  s p e c i e s ,  w h i l e  t h e  p r e s e n c e  o f  E D T A  o r  D T P  A  i n  b u f f e r  s o l u t i o n s  
p r e v e n t s  E u 3 +  f r o m  p e n e t r a t i n g  c e l l s .  E u 3 ^  i n  t h e  f o r m  o f  p h o s p h a t e s ,  h y d r o x i d e s  a n d
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c i t r a t e s  i s  i n s o l u b l e  a n d  d o e s  n o t  r e l e a s e  e v e n  w h e n  t h e  c e l l  i s  d e a d .  T h e  u s e  o f  D E L F I A  
e n h a n c e m e n t  s o l u t i o n  a i d s  t h e  d e s t r u c t i o n  o f  c e l l  m e m b r a n e s  a n d  s i m u l t a n e o u s l y  
s o l u b i l i z e s  E u 3 +  i o n s ,  t h u s  c r e a t i n g  f l u o r e s c e n t  c h e l a t e s  w h i c h  c a n  b e  u s e d  a s  t h e  b a s i s  o f  
a  t i m e - r e s o l v e d  c e l l - b a s e d  a s s a y .
c e l l  n u m b e r /  m l
F i g u r e  3 0 :  C H O - 1  c e l l u l a r  u p t a k e  o f E u ( H I )  f r o m  E u C f  
( f o r  l a b e l l i n g  p r o t o c o l ,  s e e  E x p e r i m e n t a l  S e c t i o n )
M o s t  o f  t h e  s t a b l e  l a n t h a n i d e  c h e l a t e s  s u c h  a s  D T P A  c o m p l e x e s ,  d u e  t o  t h e i r  h y d r o p h i l i c  
n a t u r e  d o  n o t  p e n e t r a t e  c e l l  m e m b r a n e s  b u t  i n s t e a d  h a v e  t o  b e  i n t r o d u c e d  a f t e r  c e l l  
m e m b r a n e  o p e n i n g .  T h e  m e m b r a n e  c a n  b e  m a d e  p e r m e a b l e  b y  p h y s i c a l  ( e . g  o s m o t i c  
s h o c k ) ,  b i o l o g i c a l  ( e . g  p r o t e i n s )  a n d  c h e m i c a l  m e a n s  w h e r e b y  a g e n t s  s u c h  a s  d e x t r a n  
s u l p h a t e  ( a  h i g h  m o l e c u l a r  w e i g h t ,  b i o l o g i c a l l y  i n e r t  p o l y s a c c h a r i d e )  1 9  o r  d e t e r g e n t s
1 AQ
w h i c h  a c t  a s  s o l u b i l i z e r s  o f  m e m b r a n e  c o m p o n e n t s  a r e  u s e d .  H o w e v e r ,  t h e  m a i n  
c o n c e r n  i n  t h e  p e r m e a b i l i z a t i o n  o f  c e l l s  b y  t h e s e  m e t h o d s  h a s  b e e n  t h e  r e t e n t i o n  o f  c e l l  
v i a b i l i t y ,  s i n c e  e x t e n s i v e  m e m b r a n e  i n j u r y  i n  t u r n  a f f e c t s  t h e  b i o c a t a l y t i c  o r  
b i o t r a n s f o r m i n g  a b i l i t y  o f  t h e  c e l l s .  T h e r e f o r e ,  m o r e  r o b u s t  a n d  p r a c t i c a l  t e c h n i q u e s  f o r  
t h e  i n t r o d u c t i o n  o f  l u m i n e s c e n t  m a r k e r s  a r e  r e q u i r e d .
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T h e  m e m b r a n e  p e r m e a b l e  a c e t o x y m e t h y l  d i e s t e r  o f  t e r p y r i d i n e  d i c a r b o x y l i c  a c i d  5 2 ,  i s  a  
p r i m e  e x a m p l e  o f  a  l a n t h a n i d e  c h e l a t e  s y s t e m  w h i c h  h a s  s u c c e s s f u l l y  b e e n  d e v e l o p e d  f o r  
r o u t i n e  u s e  i n  h o m o g e n e o u s  c e l l - b a s e d  a s s a y s .  1 4 0  T h e  l a b e l  i s  b a s e d  o n  t h e  l u m i n e s c e n t  
Eu3+ c h e l a t e  o f  2 , 2 ’ : 6 , 2 ” - t e r p y r i d i n e  d i c a r b o x y l i c  a c i d  [ E u ( 5 3 ) ] + , b u t  t h e  l i g a n d  i s  
i n i t i a l l y  r e n d e r e d  ( i r r e v e r s i b l y )  m e m b r a n e - p e r m e a b l e  b y  t h e  a c e t o x y m e t h y l  e s t e r i f i c a t i o n  
o f  t h e  a c i d  g r o u p s .  T h i s  t e c h n i q u e  f o r  a c c u m u l a t i n g  g e n e r a l l y  f l u o r e s c e n t  s p e c i e s  i n  c e l l s  
b y  m a s k i n g  t h e  c a r b o x y l a t e  g r o u p s  w i t h  s p e c i a l  e s t e r i f y i n g  g r o u p s ,  h a s  p r e v i o u s l y  b e e n  
e x p l o i t e d  i n  t h e  d e s i g n  o f  c e l l u l a r  c a l c i u m  i n d i c a t o r s .  1 3 4 , 1 4 1
cell
membrane
Acetyl esterase
5 3
+ 2 CH3COO* + 2 H2CO
[ E u ( 5 3 ) ] +
F i g u r e  3 1 :  p r o p o s e d  m e c h a n i s m  f o r  t h e  l a b e l l i n g  o f  t a r g e t  c e l l s  w i t h  5 2  f o l l o w e d  b y  t h e  
l i b e r a t i o n  o f  5 3 ;  t h e  r e l e a s e d  l i g a n d  c a n  b e  b a c k - t i t r a t e d  w i t h  E u 3 +  i n  o r d e r  t o  q u a n t i f y  
t h e  a m o u n t  o f  c e l l  d e a t h  ( a d a p t e d  f r o m  r e f  1 4 0 ) .
I n t r a c e l l u l a r  e s t e r a s e s  c l e a v e  t h e  e s t e r  g r o u p s  i n  5 2  a n d  t h e  r e g e n e r a t e d  m e m b r a n e  
i m p e r m e a b l e  d i a c i d  5 3  i s  r e t a i n e d  w i t h i n  t h e  c e l l  ( F i g u r e  3 1  A ) .  A f t e r  c o - i n c u b a t i o n  o f  
e f f e c t o r  a n d  t a r g e t  c e l l s ,  t h e  d i a c i d  i s  r e l e a s e d  f r o m  l y s e d  c e l l s  a n d  c h e l a t e s  w i t h
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e x t r a c e l l u l a r  E u 3 +  i o n s  t o  f o r m  a  l u m i n e s c e n t  l a n t h a n i d e  l a b e l  w h i c h  i s  t h e n  d e t e c t e d  
{ F i g u r e  3 I B ) .
T h e  r e s u l t s  d e m o n s t r a t e  t h e  f r a m e w o r k  f o r  c o n s t r u c t i n g  a  h o m o g e n e o u s  a s s a y ,  t h a t  i s ,  a n  
a s s a y  w i t h  n o  n e e d  f o r  p h y s i c a l  s e p a r a t i o n  o f  c e l l s  a n d  s u p e r n a t a n t .  T h e  c e l l  l o a d i n g  
p r o c e d u r e  e m p l o y e d  i n  t h i s  m e t h o d  o f f e r s  a d v a n t a g e o u s  f a s t  a c c u m u l a t i o n  o f  t h e  l i g a n d  
i n  t a r g e t  c e l l s  i n  c o m b i n a t i o n  w i t h  h i g h  l e v e l s  o f  r e c o v e r y  o f  l a b e l l e d  c e l l s .  H o w e v e r ,  it 
h a s  b e e n  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  u s e  o f  m o r e  c a r b o x y l i c  a c i d  g r o u p s  m a y  r e d u c e  t h e  
s p o n t a n e o u s  r e l e a s e  o f  t h e  l i g a n d  f r o m  t h e  c e l l  b y  r e n d e r i n g  t h e  c l e a v e d  a c i d  e v e n  m o r e  
h y d r o p h i l i c .
T o  s u m m a r i s e ,  i n  t h e  d e s i g n  o f  a  s u i t a b l e  l a b e l  f o r  c e l l - b a s e d  a p p l i c a t i o n s ,  t h e  f o l l o w i n g  
c r i t e r i a  n e e d  t o  b e  c o n s i d e r e d ;
®  c h a r g e - n e u t r a l i t y  o f  t h e  l a n t h a n i d e  c h e l a t e ,  t o  r e d u c e  e l e c t r o s t a t i c  i n t e r a c t i o n s  w i t h  
c h a r g e d  s p e c i e s  i n  t h e  b i o l o g i c a l  m e d i u m ;
•  n i n e - c o o r d i n a t i o n  a n d  s t a b i l i t y  o f  t h e  l i g a n d  s t r u c t u r e  t o  s h i e l d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  
f r o m  d e a c t i v a t i n g  s o l v e n t  m o l e c u l e s  a n d  t o  m a x i m i z e  q u a n t u m  y i e l d s  o f  
l u m i n e s c e n c e ;
©  i n c o r p o r a t i o n  o f  a  s u i t a b l e  c h r o m o p h o r i c  g r o u p  w h i c h  c a n  s e n s i t i z e  e i t h e r /  b o t h  E u 3 +  
o r  T b 3 +  l u m i n e s c e n c e ;
@  c e l l - p e r m e a b i l i t y ,  s u c h  t h a t  t h e  m a r k e r  c a n  b e  r e t a i n e d  w i t h i n  t h e  c e l l  u n t i l  i t s  
c o n t r o l l e d  r e l e a s e .
A i m s  a n d  O b j e c t i v e s
W i t h  t h e s e  f a c t o r s  i n  m i n d ,  w e  s e t  o u t  t o  d e s i g n  a n d  d e v e l o p  a  c h a r g e - n e u t r a l ,  
n o n a d e n t a t e  e u r o p i u m ( I I I )  o r  t e r b i u m ( I I I )  c o m p l e x  f o r  p o t e n t i a l  u s e  a s  a  l u m i n e s c e n t  
m a r k e r  i n  h o m o g e n e o u s ,  t i m e - r e s o l v e d  f l u o r o m e t r i c  c e l l - b a s e d  a s s a y s .
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Choice o f macrocyclic backbone
T h e  m o s t  c o m m o n  c o o r d i n a t i o n  n u m b e r s  o f  l a n t h a n i d e  i o n s  a r e  e i g h t  a n d  n i n e  i n  a q u e o u s  
s o l u t i o n ,  1 4 2  b u t  i n  o r d e r  t o  f o r m  a  s t a b l e  c o m p l e x  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n s  t h e  l i g a n d  m u s t  
p o s s e s s  ‘h a r d ’ d o n o r  a t o m s  t o  c o m p l e m e n t  t h e  h a r d ,  p o l a r i s i n g  n a t u r e  o f  t h e  l a n t h a n i d e  
i o n .  I n  t h e i r  c o m p l e x e s ,  t h e  l a n t h a n i d e  c a t i o n s  b e h a v e  a s  ‘ h a r d ’ a c i d s  a n d  i n t e r a c t  
p r e f e r e n t i a l l y  w i t h  h a r d  b a s e s  s u c h  a s  f l u o r i d e  a n d  o x y g e n  r a t h e r  t h a n  s o f t e r  b a s e s  s u c h  a s  
n i t r o g e n  a n d  p h o s p h o r u s ;  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n s ,  t h e  s o f t  b a s e  s i t e s  c a n  r a r e l y  c o m p e t e  w i t h  
w a t e r .  H o w e v e r ,  i n t e r a c t i o n  b e t w e e n  L n ( I I I )  i o n s  a n d  n i t r o g e n  d o n o r  s i t e s  d o e s  o c c u r  i n  
a q u e o u s  s o l u t i o n s  f o r  l i g a n d s  s u c h  a s  t h e  a m i n o p o l y c a r b o x y l a t e s  a s  i n  ‘ d t p a ’ 5 4 ,  w h e r e  
t h e  L n 3 + - c a r b o x y l a t e  i n t e r a c t i o n s  p r o d u c e  s u f f i c i e n t  d e h y d r a t i o n  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  s o  
t h a t  t h e  a m i n o  g r o u p s  c a n  i n t e r a c t  w i t h o u t  h a v i n g  t o  d i s p l a c e  h y d r a t i o n  w a t e r s .  
S i m i l a r l y ,  t h e  h a r d  a n i o n i c  o x y g e n  d o n o r s  o f  p h o s p h o n a t e s  a n d  p h o s p h i n a t e s  a l s o  b i n d  
w e l l  t o  t h e  t r i p l y  c h a r g e d  c e n t r e . 8 7
' 0 2
C
5 5
PM e02‘
> ^ A r ' p M e ° 2 ’
>  n :
‘0 2 M e P  /  \ _______ /  X
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1 , 4 , 7 , 1 0 - T e t r a a z a c y c l o d o d e c a n e  5 5  ( a l s o  r e f e r r e d  t o  a s  ‘ c y c l e n ’ a n d  [ 1 2 ] a n e N 4 )  f o r m s  t h e  
m a c r o c y c l i c  b a c k b o n e  i n  a  l a r g e  f a m i l y  o f  l i g a n d s  s u i t a b l e  f o r  l a n t h a n i d e  c o m p l e x a t i o n .  
1 4 3  T h e s e  l i g a n d s  a r e  f o r m e d  b y  t h e  a d d i t i o n  o f  p e n d a n t  a r m s  c o n t a i n i n g  c a r b o x y l a t e ,  1 4 4  
p h o s p h i n a t e  1 4 5  a n d  r e l a t e d  g r o u p s  1 4 6  t o  a f f o r d  a n  a r r a y  o f  7 -  o r  8 - c o o r d i n a t e  m a c r o c y c l i c  
l i g a n d s .  T h e n ,  d e p e n d i n g  u p o n  t h e  c h a r g e  o n  t h e  d o n o r  g r o u p ,  e i t h e r  c a t i o n i c ,  c h a r g e -  
n e u t r a l  o r  a n i o n i c  c o m p l e x e s  w i t h  t h e  l a n t h a n i d e ( I I I )  i o n s  m a y  r e s u l t .  C o m p o u n d s  s u c h  
a s  ‘ d o t a ’ 5 6  a n d  t h e  t e t r a p h o s p h i n a t e  l i g a n d  5 7  f o r m  w e l l - d e f i n e d  a n d  h i g h l y  s t a b l e  1 : 1  
c o m p l e x e s  w i t h  t h e  l a n t h a n i d e  i o n s .
M a c r o c y c l i c  a m i n o p o l y c a r b o x y l a t e s  s u c h  a s  D O T A  5 6 ,  f o r m  l a n t h a n i d e  c o m p l e x e s  w i t h  
e n h a n c e d  t h e r m o d y n a m i c  s t a b i l i t y  a n d  k i n e t i c  i n e r t n e s s ,  i n  c o m p a r i s o n  t o  t h e i r  a c y c l i c  
a n a l o g u e s  s u c h  a s  D T P A .  T h e s e  e n h a n c e d  p r o p e r t i e s  s t e m  f r o m  t h e  k i n e t i c  i n e r t n e s s  d u e  
t o  t h e  e n c a p s u l a t i n g  n a t u r e  o f  t h e  m a c r o c y c l i c  l i g a n d s  a n d  a l s o  a s  a  r e s u l t  o f  t h e  l a r g e  
d e g r e e  o f  p r e o r g a n i z a t i o n  o f  t h e  l i g a n d .  1 4 7  T h e  r e o r g a n i z a t i o n  e n t r o p y  a s s o c i a t e d  w i t h  
t h e  i n c o r p o r a t i o n  o f  a  m e t a l  i o n  d e c r e a s e s  w h e n  a  p o t e n t i a l  m e t a l  b i n d i n g  s i t e  w i t h i n  a  
l i g a n d  b e c o m e s  m o r e  e n c a p s u l a t e d  o r  p r e f o r m e d  t h r o u g h  t h e  u s e  o f  a  r i g i d  m a c r o c y c l i c  
s t r u c t u r e .  T h i s  r e d u c e d  e n t r o p y ,  a s  A S  b e c o m e s  m o r e  p o s i t i v e ,  l e a d s  t o  a  m o r e  n e g a t i v e
v a l u e  f o r  t h e  G i b b s ’ f r e e  e n e r g y  o f  f o r m a t i o n  A G  f r o m  E q u a t i o n  1 0  ( w h e r e  A H  i s  t h e
a s s o c i a t e d  e n t h a l p y  c h a n g e ) .  T h i s  i n  t u r n  i s  r e f l e c t e d  i n  a n  i n c r e a s e d  f o r m a t i o n  c o n s t a n t  
( K )  f r o m  E q u a t i o n  1 1  a n d  c a n  b e  s e e n  i n  t h e  r e l a t i v e l y  h i g h e r  f o r m a t i o n  c o n s t a n t  f o r  
m e t a l  b i n d i n g  o b s e r v e d  f o r  G d D O T A  ( 2 5 <  l o g X <  2 8 )  c o m p a r e d  t o  G d D T P A  ( 2 2 <  l o g X <  
2 3 ) .  1 4 8  T h i s  o b s e r v a t i o n  i s  t e r m e d  t h e  ‘m a c r o c y c l i c ’ e f f e c t .  1 4 9
: A G  =  A H  - TAS
A G  =  -RTlnIC
A n  i m p o r t a n t  r e l a t i v e  o f  D O T A  i s  D 0 3 A  5 8 ,  w h i c h  c o n t a i n s  t h r e e  c a r b o x y l a t e  g r o u p s  
a p p e n d e d  f r o m  t h r e e  o f  t h e  f o u r  r i n g  n i t r o g e n s .  T h e  a p p e a l  o f  t h i s  s t r u c t u r e  l i e s  i n  i t s  
a b i l i t y  t o  f o r m  c h a r g e - n e u t r a l  c o m p l e x e s  w i t h  t r i p o s i t i v e  l a n t h a n i d e  i o n s ,  w h i l s t  t h e
E q u a t i o n  1 0  
E q u a t i o n  1 1
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f o u r t h  a m i n e  m o i e t y  c a n  b e  f u n c t i o n a l i z e d  w i t h  a  v a r i e t y  o f  a m i d e ,  e s t e r  a n d  
h y d r o x y l a t e d  s i d e c h a i n s  t o  m a i n t a i n  o c t a - c o o r d i n a t i o n  o f  t h e  l i g a n d .  1 5 0  A l t e r n a t i v e l y ,  
e i t h e r  t h e  f o u r t h  c a r b o x y l a t e  g r o u p  o r  t h e  f o u r t h  r i n g - n i t r o g e n  c a n  b e  s u b s t i t u t e d  w i t h  a  
c h r o m o p h o r e  u n i t  t o  a c t  a s  a  s e n s i t i z e r  w i t h i n  a  w e l l - d e f i n e d  1 : 1  l i g a n d :  l a n t h a n i d e
c h a r g e - n e u t r a l  c o m p l e x .  6 5 , 1 5 1
X  /  \  / ^ c o 2
N
' 0 2 C ^ /  \ _______/
"OoC
D u e  t o  t h e s e  f a v o u r a b l e  p r o p e r t i e s  o f  D 0 3 A ,  w e  d e c i d e d  u p o n  5 8  a s  t h e  f r a m e w o r k  f o r  
o u r  l i g a n d .
Choice o f chromophore (1 )
A n  i m p o r t a n t  c o n s i d e r a t i o n  o f  t h e  c h r o m o p h o r e  h a v i n g  c h o s e n  t h e  s e v e n - c o o r d i n a t e  
D 0 3 A  a s  t h e  b a c k b o n e  o f  o u r  l i g a n d ,  i n  a d d i t i o n  t o  i t  s e n s i t i z i n g  t h e  l u m i n e s c e n c e  f r o m  
E u 3 +  a n d  T b 3 +  i o n s ,  i s  t h a t  i t  s h o u l d  a l s o  c o o r d i n a t e  t h e  r e m a i n i n g  t w o  s i t e s  a r o u n d  t h e
q _r #
L n  i o n s .  T h u s ,  a  b i d e n t a t e  c h r o m o p h o r e  u n i t  i n  c l o s e  p r o x i m i t y  t o  t h e  l a n t h a n i d e ( I I I )  
i o n  i n  a d d i t i o n  t o  t h e  h e p t a - c o o r d i n a t e  D 0 3 A ,  s h o u l d  h e l p  t o  s a t u r a t e  i t s  c o o r d i n a t i o n  
s p h e r e  t h e r e b y  d i m i n i s h i n g  t h e  d e a c t i v a t i o n  p a t h w a y  t o  s o l v e n t  m o l e c u l e s .  T h e s e  c r i t e r i a  
i m m e d i a t e l y  s u g g e s t e d  t h e  2 , 2 ’ - b i p y r i d y l  c h r o m o p h o r e  5 9  w h i c h  h a s  b e e n  e x t e n s i v e l y  
i n c o r p o r a t e d  i n t o  l i g a n d s  f o r  s e n s i t i z i n g  a n d  c o o r d i n a t i n g  e u r o p i u m ( I I I )  a n d  t e r b i u m ( I I I )  
i o n s  o v e r  t h e  l a s t  t w o  d e c a d e s ,  e x a m p l e s  o f  w h i c h  h a v e  b e e n  d i s c u s s e d  e a r l i e r  w i t h  t h e  
c r y p t a n d  1 9 ,  t h e  m a c r o c y c l e s  2 0 ,  3 3  a n d  3 4  a n d  i n  t h e  D N A  p r o b e  2 3 . 6 ’ 6 2 , 6 8 , 1 1 6 , 1 2 0 ' 1 2 1 > 1 5 2
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H o w e v e r ,  i n  t h e  e x a m p l e s  w e  h a v e  d i s c u s s e d  t h e  c o m p l e x e s  h a v e  p o s s e s s e d  a  n e t  c h a r g e .  
M o r e o v e r ,  m a n y  h a v e  r e q u i r e d  a d d i t i o n a l  a g e n t s  ( e . g  F '  o r  E D T A )  i n  o r d e r  t o  r e m o v e  
w a t e r  m o l e c u l e s  f r o m  t h e  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  a n d  t o  m a x i m i z e  
l u m i n e s c e n c e  i n t e n s i t i e s .
A s  t h e  b i p y r i d y l  g r o u p  c o o r d i n a t e s  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  t h r o u g h  i t s  n i t r o g e n  a t o m s ,  1 5 3  it 
w a s  b e l i e v e d  t h a t  o u r  c h o s e n  m o l e c u l e  w o u l d  o b v i a t e  t h e  n e e d  f o r  t h e  a d d i t i o n  o f  a n y  
s y n e r g i s t i c  a g e n t s  a s  i t  w o u l d  b e  n i n e - c o o r d i n a t e .  A n o t h e r  f a c t o r  i n  t h e  c h o i c e  o f  t h e  
b i p y r i d y l  g r o u p  w a s  t h a t  w e  h a d  o b t a i n e d  6 - b r o m o m e t h y l ,  6 ’- m e t h y l - 2 , 2 ’ - b i p y r i d y l  4 0  a s  
a  s i d e  p r o d u c t  i n  a n  e a r l i e r  p r e p a r a t i o n  ( s e e  S c h e m e  1 ) .  T h e  b i p y r i d y l  g r o u p  w o u l d  t h e n  
b e  s e p a r a t e d  f r o m  t h e  c h e l a t e d  i o n  b y  o n l y  a  m e t h y l e n e  u n i t  a n d  t h e r e f o r e  b e  i n  c l o s e  
p r o x i m i t y  t o  e f f e c t  e f f i c i e n t  e n e r g y  t r a n s f e r .  I t  w a s  h o p e d  t h a t  t h e  b u l k  o f  t h e  6 ’ - m e t h y l  
g r o u p  w o u l d  n o t  p l a y  a  h i n d e r i n g  r o l e  i n  6 0  a s  w e  h a d  f o u n d  e a r l i e r  i n  f o r m i n g  t h e  L n 3 +  
s a l t s  o f  3 3 .
6 0
Synthesis o f ligand 6 0  and its E u 3 +  and T b 3 +  complexes.
T h e  p r e p a r a t i o n  o f  t h e  l i g a n d  w a s  a p p r o a c h e d  a s  s h o w n  i n  S c h e m e  5 ,  w h e r e  t h e  t r i s - ( / e / 7 -  
b u t y l ) - e s t e r  p r o t e c t e d  D 0 3 A  6 1  w a s  i n i t i a l l y  i s o l a t e d  f r o m  c y c l e n  5 5  a n d  t e r t - b u t y l  
b r o m o a c e t a t e .  D e s p i t e  f o u r  r e a c t i v e  n i t r o g e n s  i n  5 5 ,  i t  h a s  b e e n  f o u n d  t h a t  u n d e r  
r e l a t i v e l y  m i l d  c o n d i t i o n s  t h r e e  o u t  o f  t h e  f o u r  s i t e s  c a n  b e  s e l e c t i v e l y  a l k y l a t e d ,  w h i l e
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c o m p l e t e  s u b s t i t u t i o n  r e q u i r e s  t h e  u s e  o f  a  s t r o n g e r  b a s e  a t  e l e v a t e d  t e m p e r a t u r e s .  1 5 4  
T h u s ,  c y c l e n  w a s  t a k e n  i n  a c e t o n i t r i l e  u n d e r  a n  a r g o n  a t m o s p h e r e  w i t h  3 . 3  e q u i v a l e n t s  o f  
s o d i u m  h y d r o g e n  c a r b o n a t e  a s  b a s e ,  t h e n  t o  t h e  c o o l e d  s l u r r y  w a s  a d d e d  3 . 3  e q u i v a l e n t s  
o f  t h e  b u l k y  t e r / - b u t y l  b r o m o a c e t a t e .  T h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  w a s  t h e n  s t i r r e d  a t  r o o m  
t e m p e r a t u r e  f o r  4 8  h o u r s ,  b e f o r e  f i l t e r i n g  t h e  m i x t u r e  f r e e  o f  i n o r g a n i c  m a t e r i a l  a n d  
c o n c e n t r a t i n g  t h e  f i l t r a t e .  R e c r y s t a l l i z a t i o n  f r o m  t o l u e n e  y i e l d e d  t h e  d e s i r e d  c o m p o u n d  
6 1  a s  a  w h i t e  p o w d e r  i n  m o d e r a t e  y i e l d .
r i  r ~ \  u j  \ \  r ~ \ , — / °
5 5
6 1  ( 4 2 % )
L n ( 6 3 )
( i i )
( i i i )
S c h e m e  5 :  ( i )  3 . 3  e q  B r C H 2C 0 2C ( C H 3) 3, 3 . 3  e q N a H C 0 3 , M e C N ;  ( i i )  1.1  e q  4 0 ,  N a 2C 0 3 ;
( i i i )  C F 3C O O H ,  D C M ;  ( i v )  L n C l 3 , M e O H .
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N e x t ,  c o u p l i n g  o f  t h e  e s t e r  61 w i t h  a  s l i g h t  e x c e s s  o f  6 - b r o m o m e t h y  1 - 6 ’ - m e t h y l - 2 , 2 ’- 
b i p y r i d y l  40 y i e l d e d  t h e  b i p y r i d y l - s u b s t i t u t e d  e s t e r  62 i n  e x c e l l e n t  y i e l d s  f o l l o w i n g  
p u r i f i c a t i o n  b y  c o l u m n  c h r o m a t o g r a p h y .  T h i s  w a s  t a k e n  i n  a  s o l u t i o n  o f  5 0 %  
t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  a n d  s t i r r e d  o v e r n i g h t  i n  o r d e r  t o  d e p r o t e c t  t h e  
e s t e r  g r o u p s  a n d  l e a v e  t h e  f r e e  a c i d  60.
T h e  Eu3+ a n d  T b 3 +  c o m p l e x e s  Eu(63) a n d  Tb(63 ) w e r e  p r e p a r e d  b y  w a r m i n g  t h e  l i g a n d  
i n  m e t h a n o l  o v e r n i g h t  w i t h  a  s l i g h t  e x c e s s  o f  t h e  r e s p e c t i v e  l a n t h a n i d e ( I I I )  c h l o r i d e  
h e x a h y d r a t e  s a l t s .  A f t e r  e v a p o r a t i o n  o f  t h e  s o l v e n t ,  t h e  r e s i d u e s  w e r e  d i s s o l v e d  i n  
m i n i m u m  v o l u m e s  o f  e t h a n o l  a n d  w e r e  l e f t  t o  c r y s t a l l i z e  f r o m  t h e  s o l u t i o n  w i t h  t h e  s l o w  
d i f f u s i o n  o f  d i e t h y l  e t h e r .  T h e  c o m p l e x e s  w e r e  i s o l a t e d  a s  h i g h  m e l t i n g ,  b e i g e - c o l o u r e d  
c r y s t a l l i n e  s o l i d s .  T h e  s a l t s  w e r e  a n a l y z e d  b y  F A B  m a s s  s p e c t r o m e t r y  a n d .  w h i l s t  t h e  
[ M H ] +  =  6 8 5  g m o f 1 a n d  [ M + N a ] +  =  6 9 9  g m o l ' 1 i o n s  w e r e  r e a d i l y  d e t e c t e d  f o r  Tb(63), 
t h e  s p e c t r u m  f o r  t h e  e u r o p i u m  c o m p l e x  Eu(63) s h o w e d  a  s t r o n g  p e a k  c o r r e s p o n d i n g  t o  
t h e  [ M + M e ] +  =  6 9 1 /  6 9 3  g m o f 1 f r a g m e n t s ,  i n d i c a t i n g  t h e  p o s s i b l e  f o r m a t i o n  o f  t h e  
m o n o m e t h y l  e s t e r .  N e v e r t h e l e s s ,  t h e  p h o t o p h y s i c a l  b e h a v i o u r  o f  t h e  t w o  i s o l a t e d  
c o m p l e x e s  w e r e  s t u d i e d  a n d  c o m p a r e d  t o  t h e  b e h a v i o u r  o f  t h e  c o m p l e x e s  f o r m e d  i n - s i t u  
b y  t h e  a d d i t i o n  o f  E u 3 +  a n d  T b 3 +  s o l u t i o n s  t o  a n  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f  t h e  l i g a n d  60.
Results and discussion 
Spectrophotometric protocol
S t o c k  s o l u t i o n s  o f  t h e  i s o l a t e d  s a l t s  w e r e  m a d e  u p  a t  1 0 ' 4 M  i n  1 0  m M  H E P E S  b u f f e r  o r  
d e u t e r i u m  o x i d e  r e s p e c t i v e l y .  I n - s i t u  c o m p l e x e s  w e r e  p r e p a r e d  a t  1 0 ' 4 M  f r o m  a  1  m M  
s o l u t i o n  o f  t h e  f r e e  l i g a n d  60 i n  H E P E S  b u f f e r  o r  D 2 0  a n d  a  1  m M  s o l u t i o n  o f  t h e  
r e s p e c t i v e  l a n t h a n i d e  s a l t  ( E u C r i  o r  T b C f )  i n  H 2 0  o r  D 2 0  r e s p e c t i v e l y .  T h e  s o l u t i o n s  
w e r e  m e a s u r e d  i m m e d i a t e l y  a n d  a g a i n  a f t e r  1 2  h o u r s  t o  e n s u r e  e q u i l i b r a t i o n .  E m i s s i o n  
s p e c t r a  w e r e  m e a s u r e d  w i t h  t h e  f o l l o w i n g  s e t - u p ;  A . e X c, 3 0 0  n m ;  d e l a y  t i m e ,  0 . 1  m s ;  g a t e
t i m e ,  1 m s ;  2.5 n m  s l i t  w i d t h s  f o r  Eu(63) a n d  5 n m  s l i t  w i d t h s  f o r  Tb(63). L i f e t i m e  d a t a  
w e r e  a c c u m u l a t e d  u s i n g  L e m m i n g s  s o f t w a r e  a n d  h y d r a t i o n  n u m b e r s  ( q ’)  w e r e  c a l c u l a t e d
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u s i n g  P a r k e r ’ s  r e v i s e d  m e t h o d  { E q u a t i o n  7 ) .  D e g a s s i n g  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  
w i t h  t h e  s a m p l e  c o n t a i n e d  i n  a  d e g a s s i n g  c e l l ,  u s i n g  f r e e z e - p u m p - t h a w  c y c l e s  t o  d e a e r a t e ;  
s a m p l e s  w e r e  m e a s u r e d  u n d e r  v a c u u m .
Absorption properties o f the solutions.
A n  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f  t h e  l i g a n d  6 0  s h o w e d  a b s o r p t i o n  b a n d s  a t  2 3 4  a n d  2 8 6  n m ,  w i t h  
c o r r e s p o n d i n g  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t s  o f  5 1 0 0  a n d  7 7 0 0  d m 3 m o f 1 c m ' 1 r e s p e c t i v e l y .  T h e  
l o n g e r  w a v e l e n g t h  b a n d  w a s  r e d - s h i f t e d  t o  3 1 0  n m  i n  t h e  U V - a b s o r p t i o n  s p e c t r a  o f  b o t h  
t h e  c o m p l e x e s ,  s u g g e s t i n g  t h a t  t h e  b i p y r i d y l  u n i t  w a s  c o o r d i n a t e d  t o  t h e  l a n t h a n i d e  i o n s  
a s  e x p e c t e d .  M o r e o v e r ,  w h e n  e q u i m o l a r  q u a n t i t i e s  o f  t h e  f r e e  l i g a n d  6 0  a n d  s o l u t i o n s  o f  
t h e  l a n t h a n i d e  i o n s  i n  s i t u  w e r e  m i x e d ,  r e d  s h i f t s  w e r e  a g a i n  o b s e r v e d  i n  t h e  b i p y r i d y l  
a b s o r p t i o n  b a n d s ,  g i v i n g  r i s e  t o  s i m i l a r  s p e c t r a  o f  c o m p a r a b l e  i n t e n s i t i e s .
Photophysical properties o f Eu(63)
W h e n  a  1 0 ' 5  M  s o l u t i o n  o f  E u ( 6 3 )  i n  b u f f e r e d  s o l u t i o n  w a s  e x c i t e d  i n t o  t h e  b i p y r i d y l  
c h r o m o p h o r e  a t  3 0 8  n m ,  c h a r a c t e r i s t i c  s t r u c t u r e d  e u r o p i u m - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  w a s  
d e t e c t e d  i n  t h e  r e d  r e g i o n  ( F i g u r e  3 2 ) .  T h e  p r i n c i p a l  e m i s s i o n  b a n d  c o r r e s p o n d i n g  t o  t h e  
5 D o — > 7 F 2 t r a n s i t i o n  l i e s  a t  6 1 5  n m  i n  t h i s  c o m p l e x ,  b u t  m a n y  o t h e r  t r a n s i t i o n s  a r e  a l s o
e x h i b i t e d .  W h e n  t h e  c o m p l e x  w a s  m a d e  i n  s i t u  b y  a d d i n g  a  s t o i c h i o m e t r i c  v o l u m e  o f  
I m M  E u ( I I I )  s o l u t i o n  t o  a  I m M  s o l u t i o n  o f  l i g a n d  6 0 ,  t h e  s a m e  s p e c t r a l  p r o p e r t i e s  w e r e  
o b s e r v e d .  T h i s  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  p r e s e n c e  o f  a  m e t h y l  g r o u p  a s  d e t e c t e d  i n  t h e  m a s s  
s p e c t r a l  d a t a  f o r  t h e  i s o l a t e d  c o m p l e x  E u ( 6 3 )  c o u l d  b e  c o n s i d e r e d  i n s i g n i f i c a n t ,  a s  
i d e n t i c a l  b e h a v i o u r  w a s  e x h i b i t e d  b y  t h e  c o m p l e x  f o r m e d  f r o m  t h e  f r e e  a c i d  p r e c u r s o r .
T h e  o b s e r v e d  p h o t o p h y s i c a l  p a r a m e t e r s  f o r  t h e  c o m p l e x  a r e  q u o t e d  i n  T a b l e  5 .  T h e  
d e c a y  o f  t h e  e u r o p i u m - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  w a s  f o u n d  t o  b e  r e l a t i v e l y  s l o w ,  w i t h  t h e  l n  
I  v e r s u s  t p l o t  s h o w i n g  a n  e x c e l l e n t  l i n e a r  f i t  a n d  y i e l d i n g  a  v a l u e  o f  x =  1 . 2 0  m s .  T h e
d e c a y  w a s  l o n g e r  l i v e d  s t i l l  i n  a  D 2O  s o l u t i o n  o f  E u ( 6 3 ) ,  w i t h  v =  1 . 7 9 m s .
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nm
F i g u r e  3 2 :  E x c i t a t i o n  a n d  e m i s s i o n  s p e c t r a  o f  a  1  O ' 5 M  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f E u ( 6 3 ) ;  
X e x c  =  3 0 8  n m ;  X e m  =  6 1 5  n m ;  e x c i t a t i o n  a n d  e m i s s i o n  s l i t  w i d t h s ,  2 . 5  n m
S u b s t i t u t i n g  t h e s e  v a l u e s  f o r  t h 20 a n d  T d 20 i n t o  E q u a t i o n  5  l e a d  t o  t h e  c a l c u l a t i o n  o f  t h e
q ’ v a l u e  ( t h e  h y d r a t i o n  n u m b e r )  f o r  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n  w i t h i n  t h e  c o m p l e x  a s  b e i n g  
a p p r o x i m a t e l y  0 .  T h i s  r e s u l t  c o n f i r m e d  t h e  n i n e - c o o r d i n a t i o n  w e  h a d  e x p e c t e d  o u r  
c o m p l e x  t o  d i s p l a y ,  w i t h  s e v e n  c o o r d i n a t i o n  s i t e s  a v a i l a b l e  f r o m  t h e  D 0 3 A  m o i e t y  a n d  
a n  a d d i t i o n a l  t w o  f r o m  t h e  b i p y r i d y l  g r o u p .  A g a i n ,  t h e  r e s u l t  i m p l i e d  c o m p l e t e  
p a r t i c i p a t i o n  o f  t h e  t h r e e  p e n d a n t  c a r b o x y l a t e  g r o u p s ,  s u g g e s t i n g  t h a t  t h e  m o l e c u l a r  i o n  
m a y  h a v e  p i c k e d  u p  a  m e t h y l  f r a g m e n t  f r o m  t h e  s a m p l e  m a t r i x  d u r i n g  t h e  a c c u m u l a t i o n  
o f  t h e  m a s s  s p e c t r u m .
XH20 XD20 tF- Xdeox
Eu(63) 1.2 1.8 ~0 1.2 1.2
T a b l e  5 :  p h o t o p h y s i c a l  p a r a m e t e r s  f o r  E u ( 6 3 )
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C o m p l e t e  s a t u r a t i o n  o f  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n  w i t h i n  E u ( 6 3 )  w a s  a l s o  c o n f i r m e d  w h e n  
f l u o r i d e  w a s  a d d e d  t o  t h e  a q u e o u s  s o l u t i o n  a n d  i t s  e f f e c t  o n  t h e  E u 3 +  l u m i n e s c e n c e  
i n t e n s i t y  a n d  l i f e t i m e  w a s  s t u d i e d .  N o  c h a n g e s  i n  t h e  s p e c t r a l  p r o f i l e ,  t h e  e m i s s i o n  
i n t e n s i t y  o r  t h e  l i f e t i m e  w e r e  d e t e c t e d ,  i n  a g r e e m e n t  w i t h  t h e  h i g h  d e g r e e  o f  s h i e l d i n g  o f  
t h e  E u 3 "  i o n  o f f e r e d  b y  t h e  l i g a n d .  A n  a d d i t i o n a l  f a c t o r  m a y  a l s o  l i e  w i t h  t h e  a b s e n c e  o f  
e l e c t r o s t a t i c  e f f e c t s  b e t w e e n  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n  a n d  t h e  f l u o r i d e  i o n ,  a s  t h e  + 3  c h a r g e  
o n  E u  i s  b a l a n c e d  b y  t h e  t h r e e  n e g a t i v e  c h a r g e s  f r o m  t h e  l i g a n d ’ s  c a r b o x y l a t e  g r o u p s .
T h e  r e l a t i v e  a r e a  u n d e r  t h e  e m i s s i o n  c u r v e  o b t a i n e d  f r o m  a  1 0 ' 6  M  s o l u t i o n  o f  E u ( 6 3 ) ,  
m e a s u r e d  w i t h  5  n m  e x c i t a t i o n  a n d  e m i s s i o n  s l i t  w i d t h s  u n d e r  i d e n t i c a l  c o n d i t i o n s  a s  
[ E u ( 1 9 ) ] 3 + , r e v e a l e d  a n  e n h a n c e m e n t  f a c t o r  o f  a p p r o x i m a t e l y  1 . 5  i n  f a v o u r  o f  E u ( 6 3 ) .  
W h e n  i t  i s  c o n s i d e r e d  t h a t  o u r  c o m p l e x  h a s  o n l y  o n e  c h r o m o p h o r i c  u n i t  c o m p a r e d  t o  
t h r e e  i n  t h e  L e h n  c r y p t a n d  1 9  a n d  t h a t  t h e  m o l a r  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t  o f  t h e  l a t t e r  a t  3 0 5  
n m  i s  f o u r  t i m e s  t h a t  o f  6 3  w h i c h  i s  t o  s a y  t h a t  m o r e  l i g h t  i s  a b s o r b e d  b y  t h e  c r y p t a t e ,  
t h e n  t o  o b t a i n  a n  e n h a n c e d  s i g n a l  w i t h  E u ( 6 3 )  i s  p r o m i s i n g  i n  t h a t  i t  a p p e a r s  t o  b e  a  m o r e  
e f f i c i e n t  s e n s i t i z i n g  l i g a n d .
A n o t h e r  a d v a n t a g e o u s  f e a t u r e  o f  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  c o m p l e x  w a s  t h e  k i n e t i c  s t a b i l i t y  
d i s p l a y e d  b y  t h e  c o m p l e x  i n  s o l u t i o n  -  w h e n  t h e  o r i g i n a l  s a m p l e  o f  E u ( 6 3 )  w a s  m e a s u r e d  
s o m e  m o n t h s  o n  ( h a v i n g  b e e n  s t o r e d  a t  r o o m  t e m p e r a t u r e )  t h e r e  h a d  b e e n  n o  d e g r a d a t i o n  
o f  t h e  s i g n a l  f r o m  t h e  s a m p l e ,  w i t h  b o t h  t h e  i n t e n s i t y  a n d  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  e u r o p i u m  
c e n t r e  a s  f i r s t  r e c o r d e d .
P h o t o p h y s i c a l  p r o p e r t i e s  o f  T b ( 6 3 )
W h e n  a  1 0 " 5 M  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f  t h e  t e r b i u m  c o m p l e x  T b ( 6 3 )  w a s  e x c i t e d  i n t o  t h e  
c h r o m o p h o r e  a b s o r p t i o n  b a n d ,  n o  c h a r a c t e r i s t i c  m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  c o u l d  b e  
o b s e r v e d ,  a s  h a d  b e e n  o b s e r v e d  a t  t h i s  c o n c e n t r a t i o n  f o r  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  a n a l o g u e .  
H o w e v e r ,  a t  h i g h e r  c o n c e n t r a t i o n s  ( 1 0 ' 4 M )  a  r e a s o n a b l y  i n t e n s e  s i g n a l  w a s  d e t e c t e d  { r e d  
t r a c e ,  F i g u r e  3 3 ) .  D e g a s s i n g  o f  t h e  s a m p l e  s h o w e d  a n  i n c r e a s e  i n  t h e  i n t e n s i t y  o f  t h e
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t e r b i u m  l u m i n e s c e n c e  { g r e e n  t r a c e ,  F i g u r e  3 3 ) ,  a s  w a s  e x p e c t e d  g i v e n  t h e  t y p i c a l l y  l o w  
e n e r g y  g a p  b e t w e e n  t h e  b i p y r i d y l  t r i p l e t  a n d  t h e  T b 3 +  5 D 4 e m i s s i v e  l e v e l  a s  o b s e r v e d  i n  
o t h e r  b i p y r i d y l  c o m p l e x e s .
T h i s  b e h a v i o u r  o f  t h e  i s o l a t e d  t e r b i u m  c o m p l e x  T b ( 6 3 )  w a s  m i r r o r e d  b y  a  s o l u t i o n  o f  a  
c o m p l e x  p r e p a r e d  a t  t h e  s a m e  c o n c e n t r a t i o n  i n  s i t u  f r o m  t h e  f r e e  l i g a n d  6 0  a n d  a  s o l u t i o n  
o f  T b 3 + . T h i s  c o i n c i d e n c e  w a s  t h u s  a t t r i b u t e d  t o  b e i n g  a  p r o p e r t y  o f  t h e  t e r b i u m ( I I I )  
c o m p l e x  r a t h e r  t h a n  it r e s u l t i n g  f r o m  s o m e  a r t e f a c t  w i t h i n  t h e  i s o l a t e d  c o m p l e x .
n m
F i g u r e  3 3 :  E x c i t a t i o n  a n d  e m i s s i o n  s p e c t r a  o f  a  1  O ' 4 M  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f T b ( 6 3 ) ;  g r e e n  
t r a c e  c o r r e s p o n d s  t o  s i g n a l  a f t e r  d e g a s s i n g ;  A e x c =  3 0 8  n m ;  X e m  =  5 4 4  n m ;  e x c i t a t i o n  a n d
e m i s s i o n  s l i t  w i d t h s ,  5  n m .
I n  c o n t r a s t  w i t h  t h e  l u m i n e s c e n c e  r e s u l t s  o b t a i n e d  w i t h  t h e  e u r o p i u m  c o m p l e x ,  w h i c h  
g a v e  m o n o - e x p o n e n t i a l  d e c a y  c u r v e s ,  t h e  t e r b i u m  c o m p l e x  d i s p l a y e d  d o u b l e - e x p o n e n t i a l  
d e c a y  i n  a q u e o u s  a n d  h e a v y  w a t e r  s o l u t i o n s ,  b o t h  a e r a t e d  a n d  d e g a s s e d  { F i g u r e  3 4 ) .  T o
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r u l e  o u t  t h e  p o s s i b i l i t y  o f  t h e  s h o r t - l i v e d  s p e c i e s  a r i s i n g  f r o m  ‘ f r e e ’ t e r b i u m  w i t h i n  t h e  
s o l u t i o n ,  t h e  c o m p l e x  w a s  p r e p a r e d  a g a i n  i n  s i t u  b u t  u s i n g  a n  e x c e s s  o f  l i g a n d  a s  
c o m p a r e d  t o  t h e  q u a n t i t y  o f  t e r b i u m ( I I I )  u s e d .  A b s o l u t e l y  n o  c h a n g e  w a s  d e t e c t e d  
f o l l o w i n g  t h e  a d d i t i o n  o f  u p  t o  a n  e x t r a  5 0 %  o f  l i g a n d  t o  t h e  s o l u t i o n  o f  T b ( 6 3 ) ,  w i t h  
i n t e n s i t i e s  r e m a i n i n g  c o n s t a n t  a n d  t h e  d e c a y  c u r v e s  s t i l l  s h o w i n g  d o u b l e - e x p o n e n t i a l  
b e h a v i o u r .
time delay/ ms
F i g u r e  3 4 :  l u m i n e s c e n c e  d e c a y  c u r v e s  f o r  T b ( 6 3 )  i n  H 2 O  a n d  D 2 O  s o l u t i o n s  m e a s u r e d  
u n d e r  a e r a t e d  a n d  d e a e r a t e d  c o n d i t i o n s ;  A * x c  =  3 0 8  n m ,  ; A e m  =  5 4 4  n m ;
d e l a y  t i m e  1 0 0  p s ,  g a t e  t i m e  1 0 0  p s .
F o l l o w i n g  o n  f r o m  t h i s ,  t h e  l n  1  p l o t s  f o r  e a c h  o f  t h e s e  c u r v e s  s h o w e d  a n  i n i t i a l  s h a r p  
d e c r e a s e  i n  t h e  r a t e  o f  d e c a y  f o l l o w e d  b y  a  c o n s i d e r a b l y  s l o w e r  r a t e  p r o c e s s ,  f r o m  w h i c h  
it w a s  n o t  e a s y  t o  a c c u r a t e l y  e x t r a c t  t h e  l i f e t i m e s .  T h e  i n i t i a l  g r a d i e n t  c o r r e s p o n d e d  t o  a  
l i f e t i m e  o f  a p p r o x i m a t e l y  i ~ 0 . 0 6  m s ,  w h i l e  t h e  l o n g e r - l i v e d  c o m p o n e n t  s h o w e d  x ~ 1 . 2
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m s .  H o w e v e r ,  t h e  g r a d i e n t s  o f  t h e  l i n e s  a l l  a p p e a r e d  t o  b e  c o m m o n ,  i n d i c a t i n g  v e r y  l i t t l e  
v a r i a t i o n  i n  t h e  l i f e t i m e s  u p o n  a  c h a n g e  o f  s o l v e n t  o r  d e g a s s i n g .
T h e  a b s e n c e  o f  a n y  n o t i c e a b l e  c h a n g e  i n  l i f e t i m e  i n  D 2 0  s o l u t i o n  w o u l d  s u g g e s t  t h a t  t h e  
t e r b i u m ( I I I )  s p e c i e s  i s  f u l l y  c o o r d i n a t e d  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n  a s  f o r  E u 3 +  i n  t h e  a n a l o g o u s  
c o m p l e x ,  h e n c e  i t s  l i f e t i m e  i s  m a x i m a l  i n  H 2 0  m a k i n g  q ~ 0 .  H o w e v e r ,  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e
l o n g - l i v e d  c o m p o n e n t  a t  a p p r o x i m a t e l y  1 . 2  m s  i s  r e l a t i v e l y  s h o r t  i n  c o m p a r i s o n  w i t h  
o t h e r  r e p o r t e d  t e r b i u m  c o m p l e x e s  f o r  w h i c h  q  h a s  b e e n  f o u n d  t o  e q u a l  0  ( s e e  r e f .  1 6 0  f o r  
a  s e r i e s  o f  t e r b i u m  c o m p l e x e s  w i t h  c y c l e n  d e r i v a t i v e s  b e a r i n g  b e n z y l p h o s p h i n a t e  g r o u p s ,  
f o r  w h i c h  q » 0  a n d  x ~ 4  m s ) .  T h i s  l e a d s  u s  t o  b e l i e v e  t h a t  t h e r e  i s  a n o t h e r  d e a c t i v a t i o n
p a t h w a y  f o r  t h e  t e r b i u m  e x c i t e d  s t a t e  w h i c h  d o e s  n o t  i n v o l v e  q u e n c h i n g  b y  p r o x i m a t e  
O H  o s c i l l a t o r s .
I t  i s  p o s t u l a t e d  f r o m  t h e  o b s e r v a t i o n s  a b o v e  t h a t  t h e r e  i s  a  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s  i n  
p l a y ,  w h i c h  d e a c t i v a t e s  t h e  e x c i t e d  5 D 4  T b 3 +  s t a t e  b y  r e p o p u l a t i n g  t h e  b i p y r i d y l  t r i p l e t  
s t a t e ,  a s  w a s  e a r l i e r  s h o w n  i n  F i g u r e  1 5  ( s e e  C h a p t e r  2 ) .  A  k i n e t i c  s c h e m e  a c c o u n t i n g  
f o r  t h i s  b e h a v i o u r  i s  s h o w n  i n  F i g u r e  3 5 .
fast ISC
[ b p y ]  -------------- ►  [ b p y ] *  -------------- ^  [ b p y ] *
hv
3 [ b p y ] *  +  0 2  ~ ^  [ b p y ]  
k\
3  [ b p y ] *  +  T b  [ b p y ]  +  T b *
k. i
( 5 D 4 ) T b *  — — 3►  T b  +  h v ’
F i g u r e  3 5 :  t h e  p r o p o s e d  p a t h w a y s  i n v o l v e d  a f t e r  e x c i t a t i o n  o f T b ( 6 3 ) .
B y  a n a l o g y  w i t h  t h e  t e r b i u m  c r y p t a t e  [ T b ( 1 9 ) ] 3 +  f o r  w h i c h  a  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s  
w a s  f o u n d  t o  b e  t h e  s i g n i f i c a n t  d e a c t i v a t i o n  p r o c e s s  o f  t h e  m e t a l  e x c i t e d  s t a t e ,  w e  b e l i e v e
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t h a t  t h e  e x c i t e d  s t a t e  o f  t h e  b i p y r i d y l  g r o u p  i n  T b ( 6 3 )  m a y  s i m i l a r l y  e x i s t  i n  e q u i l i b r i u m  
w i t h  t h e  e m i s s i v e  s t a t e  o f  t h e  t e r b i u m  { k \  a n d  k . i ) . I f  t h e  e n e r g y  g a p  b e t w e e n  t h e  t w o  
l e v e l s  i s  c l o s e  ( c . f  1 2 0 0  c m ' 1 i n  [ T b ( 1 9 ) ] 3 + ) ,  t h e n  t h e  r a t e  o f  t h e r m a l l y  a c t i v a t e d  b a c k  
e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  m e t a l  t o  t h e  l i g a n d  w i l l  b e  f a s t .
T h e  d o u b l e  e x p o n e n t i a l  d e c a y s  o b s e r v e d  i n  F i g u r e  3 4  m a y  a r i s e  f r o m  d i r e c t  e n e r g y  
t r a n s f e r  f r o m  t h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l  t o  t h e  t e r b i u m  c e n t r e  ( l o n g e r - l i v e d  c o m p o n e n t ) ,  i n  
a d d i t i o n  t o  t h e  f a s t e r  d e c a y  o f  t h e  t e r b i u m  e m i s s i o n  v i a  t h e  b a c k - e n e r g y  t r a n s f e r  p r o c e s s  
t o  t h e  t r i p l e t  ( s h o r t - l i v e d  c o m p o n e n t ) .  T h e  o b s e r v a t i o n  o f  i n c r e a s e d  m e t a l - c e n t r e d  
e m i s s i o n  u p o n  d e g a s s i n g  s u g g e s t s  t h a t  t h e  b i p y r i d y l  t r i p l e t  l e v e l  i s  i n d e e d  q u e n c h e d  b y  
m o l e c u l a r  o x y g e n .  H o w e v e r ,  a s  t h e r e  w e r e  n o  a p p a r e n t  c h a n g e s  i n  l i f e t i m e  f r o m  t h e  
d e c a y  c u r v e s  s h o w n ,  i t  i s  f e a s i b l e  t h a t  t h e  e x c i t e d  t r i p l e t  s t a t e  m a y  u n d e r g o  n o n - r a d i a t i v e  
d e c a y  b y  o t h e r  m e a n s .  T e m p e r a t u r e  d e p e n d e n c e  s t u d i e s  m a y  h e l p  t o  u n d e r s t a n d  t h e  e x a c t  
m e c h a n i s m s  i n  p l a y  w i t h  T b ( 6 3 )  b y  e l i m i n a t i n g  a n y  t h e r m a l l y  a c t i v a t e d  p r o c e s s e s  a n d  
p r o v i d i n g  s o m e  c r e d e n c e  t o  t h e  m e c h a n i s m s  p r o p o s e d .
Choice o f chromophore (2)
M o v i n g  a w a y  s l i g h t l y  f r o m  t h e  e x t e n s i v e l y  u s e d  p o l y p y r i d i n e  ( e . g  b i p y r i d y l  a n d  
t e r p y r i d y l )  l i g a n d s ,  w e  w e r e  i n t e r e s t e d  i n  s t u d y i n g  t h e  m i x e d  p y r i d i n e - p h e n o l  s y s t e m  6 4  
a s  a  s e n s i t i z i n g  l i g a n d  f o r  t h e  l a n t h a n i d e s .
H 02C
T h i s  c l a s s  o f  p o l y d e n t a t e  N ,  ( 9 - c h e l a t i n g  l i g a n d s  h a s  b e e n  w i d e l y  u s e d  i n  t r a n s i t i o n  m e t a l  
c o m p l e x e s  w h e r e  t h e y  h a v e  b e e n  i n v e s t i g a t e d  i n  c o m p a r i s o n  w i t h  t h e  p o l y p y r i d i n e s ,  w i t h  
a  v i e w  t o  s t a b i l i z i n g  t h e  h i g h e r  o x i d a t i o n  s t a t e s  e x h i b i t e d  a m o n g  t h e  / 7 - b l o c k  e l e m e n t s  
d u e  t o  t h e  s u b s t i t u t i o n  o f  a  p y r i d y l  g r o u p  b y  a  a - d o n a t i n g  p h e n o l  g r o u p .  I 5 5 , 1 5 6 , 1 5 7
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W i t h  t h i s  i n  m i n d  a n d  g i v e n  t h a t  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n  c a n  b e  r e l a t i v e l y  e a s i l y  r e d u c e d  
t h r o u g h  l i g a n d - t o - m e t a l  c h a r g e  t r a n s f e r  s t a t e s ,  w e  w o u l d  n o t  e x p e c t  t h i s  t y p e  o f  l i g a n d  t o  
b e  a  s u i t a b l e  s e n s i t i z e r  f o r  E u 3 +  w h e r e a s  it c o u l d  b e  e x p e c t e d  t o  b e  a n  e f f e c t i v e  s e n s i t i z e r  
o f  t e r b i u m ( I I I ) .  I n d e e d ,  t h e  t e r d e n t a t e  p h e n o l a t e - p y r i d y l - c a r b o x y l a t e  ( 0 , N , 0 )  d o n o r  s e t  
6 5  h a s  b e e n  f o u n d  t o  s e n s i t i z e  t e r b i u m ( I I I )  e m i s s i o n  f o l l o w i n g  e x c i t a t i o n  i n t o  a  l i g a n d  n -
7 t *  t r a n s i t i o n  a t  2 6 6  n m .  T h e r e  h a v e  a l s o  b e e n  a  n u m b e r  o f  r e p o r t s  w h e r e  t h e
m e t h o x y b e n z y l  a n d  h y d r o x y b e n z y l  c h r o m o p h o r e s  i n  o t h e r  l i g a n d  s y s t e m s  h a v e  s h o w n  
e x c e l l e n t  s e n s i t i z a t i o n  o f  t e r b i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e  w h e r e a s  v e r y  l i t t l e  s i g n a l  i s  o b t a i n e d  
f r o m  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  a n a l o g u e .  I 5 9 , 1 6 0
W e  d e c i d e d  t o  i n v e s t i g a t e  t w o  d e r i v a t i v e s  c o n t a i n i n g  t h e  p y r i d o - p h e n o l a t e  g r o u p s ,  a s  
m o d e l s  t o  i n v e s t i g a t e  t h e i r  s e n s i t i z i n g  a b i l i t y ,  t h e  f i r s t  o f  w h i c h  i s  t h e  t r i a z a c y c l o n o n a n e  
d e r i v a t i v e  6 6 ,  w h i c h  i s  r e l a t e d  t o  t h e  l i g a n d  6 7  w h i c h  h a s  b e e n  p r e p a r e d  ( w o r k  o f  J a s o n  
C r o s s )  a n d  i t s  c o m p l e x e s  w i t h  e u r o p i u m ( I I I )  a n d  t e r b i u m ( I I I )  s t u d i e d .  1 6 1
E a r l y  p h o t o p h y s i c a l  s t u d i e s  i n d i c a t e  t h a t  e x c i t a t i o n  o f  t h e  l i g a n d  c h r o m o p h o r e  g r o u p s  a t  
3 3 7  n m  i s  f o l l o w e d  b y  c h a r a c t e r i s t i c  t e r b i u m - c e n t r e d  e m i s s i o n ,  w h i l e  n o  s i g n a l  c a n  b e  
o b s e r v e d  f r o m  t h e  a n a l o g o u s  e u r o p i u m ( I I I )  c o m p l e x .  W e  s e t  o u t  t o  i n v e s t i g a t e  t h e  e f f e c t  
o f  r e v e r s i n g  t h e  a r r a n g e m e n t  o f  t h e  p y r i d o  a n d  p h e n o l  g r o u p s  w i t h  r e s p e c t  t o  t h e  a z a -  
m a c r o c y c l e ,  i n  t h e  c h a r g e - n e u t r a l  l a n t h a n i d e ( I I I )  c o m p l e x  w i t h  6 6 .
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I n  t h e  s e c o n d  o f  o u r  c h o s e n  l i g a n d s  w i t h  t h i s  c h r o m o p h o r i c  g r o u p ,  w e  d e c i d e d  t o  
i n c o r p o r a t e  a  p y r i d o - a n i s o l e  u n i t  i n t o  t h e  D 0 3  A  m a c r o c y c l e  u n i t  t o  g i v e  l i g a n d  6 8 ,  a s  w e  
h a d  e a r l i e r  d o n e  w i t h  t h e  b i p y r i d y l  u n i t  i n  6 0 .  T h e  a n i s o l e  ( m e t h y l  e t h e r )  w a s  u s e d  r a t h e r  
t h a n  t h e  p h e n o l  i n  o r d e r  t o  m a i n t a i n  t h e  c h a r g e - n e u t r a l i t y  i n  t h e  f o r m e d  l a n t h a n i d e ( I I I )  
c o m p l e x e s .
68
T h e  s y n t h e t i c  s t r a t e g i e s  t h a t  w e r e  a d o p t e d  i n  o r d e r  t o  p r e p a r e  t h e s e  l i g a n d s  a r e  d i s c u s s e d  
h e r e i n ,  h o w e v e r ,  n e i t h e r  o f  t h e  t a r g e t  l i g a n d s  6 6  o r  6 8  w e r e  a c t u a l l y  i s o l a t e d .
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I t  w a s  t h o u g h t  t h a t  6 6  c o u l d  b e  p r e p a r e d  r e a d i l y  f r o m  t r i a z a c y c l o n o n a n e  4 9 ,  
f o r m a l d e h y d e  a n d  2 - ( 2 - h y d r o x y - 5 - m e t h y l p h e n y l ) p y r i d i n e  6 9  b y  t h e  M a n n i c h  r e a c t i o n .  A  
s i m i l a r  a p p r o a c h  w a s  t a k e n  b y  S u n  a n d  c o - w o r k e r s  i n  t h e  p r e p a r a t i o n  o f  a  
t r i a z a c y c l o n o n a n e  d e r i v a t i v e  a p p e n d e d  w i t h  t h r e e  3 - h y d r o x y - 6 - m e t h y l p y r i d i n e  u n i t s  a n d  
w a s  f o u n d  t o  b e  a n  e f f i c i e n t  r o u t e  w i t h  a  y i e l d  o f  4 6 %  r e p o r t e d .  1 6 2  S i m i l a r l y ,  M o o r e  e t  
a l .  r e p o r t e d  a  y i e l d  o f  2 6 %  i n  t h e  s y n t h e s i s  o f  t a c n  a p p e n d e d  w i t h  t h r e e  3 , 5 - d i m e t h y l - 2 -  
h y d r o x y b e n z y l  g r o u p s .  1 6 3
112
Charge-neutral complexes Chapter 4
T h e  p r o p o s e d  r e a c t i o n  s c h e m e  i s  s h o w n  i n  S c h e m e  6 , i n  w h i c h  t h e  f i r s t  s t e p  i s  t h e  
c o u p l i n g  o f  t h e  G r i g n a r d  r e a g e n t  7 0  p r e p a r e d  f r o m  2 - b r o m o - 4 - m e t h y l a n i s o l e ,  w i t h  2 -  
b r o m o p y r i d i n e  7 1 .  T h e  c o u p l i n g  r e a c t i o n  w a s  c a r r i e d  o u t  a c c o r d i n g  t o  a  p u b l i s h e d  
m e t h o d ,  u s i n g  a  3 %  m o l a r  r a t i o  o f  n i c k e l  b i s ( d i p h e n y l p h o s h i n o ) e t h a n e  d i c h l o r i d e  
[ N i ( d p p e ) C l 2 ] 7 2  a s  c a t a l y s t .  1 5 8  T h e  p r o d u c t  m e t h y l  e t h e r  7 3  w a s  t h e n  d e m e t h y l a t e d  
u s i n g  b o r o n  t r i b r o m i d e  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  a t  - 7 8 ° C ,  1 6 4  w h i c h  a f t e r  t a r t r a t e  w o r k - u p
g a v e  t h e  p y r i d o - p h e n o l  6 9  a s  a  b r i g h t  y e l l o w  s o l i d  i n  g o o d  y i e l d .
+
MgBr
OMe
7 0 7 1
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( i )
( i i ) ,  ( i i i )
( i v )  |(
c h 3 
6 9  ( 5 9 % )
S c h e m e  6 : ( i )  3 %  m o l e  r a t i o  7 2 ,  T H F ,  0 ° C ;  ( i i )  2  e q  B B r 3 , D C M ,  - 7 8 ° C ;  ( i i i )  t a r t a r i c  a c i d ;
( i v )  C H 2 0 ,  4 9 ,  t o l u e n e .
T h e  p h e n o l i c  p r o t o n  o f  t h e  l i g a n d  h a s  a  v e r y  h i g h  c h e m i c a l  s h i f t  (<5h =  1 3 . 9 ) ,  a s  r e l a t e d
c o m p o u n d s  h a v e  b e e n  r e p o r t e d  t o  s h o w ,  d u e  t o  i n t r a m o l e c u l a r  h y d r o g e n  b o n d i n g  t o  t h e  
a d j a c e n t  p y r i d y l  N  a t o m  w h i c h  f o r m s  a  s i x - m e m b e r e d  c h e l a t e  r i n g  { F i g u r e  3 6 ) .  T h i s  
b e h a v i o u r  i s  a l s o  a p p a r e n t  i n  t h e  t i c  a n a l y s i s  o f  t h e  s a m p l e ,  w i t h  t h e  p h e n o l  d i s p l a y i n g  a
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R f  v a l u e  o f  0 . 9  o n  s i l i c a ,  u s i n g  d i c h l o r o m e t h a n e  a s  e l u e n t .  T h e  l i g a n d  e x h i b i t e d  U V  
a b s o r p t i o n  b a n d s  a t  2 5 6 ,  2 8 7  a n d  3 2 8  n m  i n  e t h a n o l ,  w i t h  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t s  o f  
2 1 0 0 0 ,  7 4 0 0  a n d  9 3 0 0  d m 3 m o r 1c m ' 1 . U p o n  f o r m a t i o n  o f  t h e  p h e n o l a t e  w i t h  t h e  a d d i t i o n  
o f  K O H ,  t h e  l o w  e n e r g y  b a n d  w a s  f o u n d  t o  s h i f t  t o  3 5 1  n m  w i t h  a n  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t  
o f  7 3 0 0  d m 3 m o r 1 c m " 1 .
A n  a t t e m p t  a t  t h e  M a n n i c h  r e a c t i o n  w i t h  t a c n  49 a n d  t h e  l i g a n d  69 i n  t h e  p r e s e n c e  o f  a n  
e x c e s s  o f  p a r a f o r m a l d e h y d e  i n  d r y  t o l u e n e  w a s  m a d e .  T h e  r e a c t i o n  w a s  m o n i t o r e d  b y  t i c  
a n a l y s i s  a n d  a  n e w  s p o t  a p p e a r e d  t o  f o r m .  H o w e v e r ,  o n l y  a  s m a l l  q u a n t i t y  o f  s a m p l e  ( 5 0  
m g )  w a s  o b t a i n e d  f o l l o w i n g  p u r i f i c a t i o n  o f  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  b y  c o l u m n  
c h r o m a t o g r a p h y  o n  s i l i c a  u s i n g  3 %  a c e t o n e  i n  d i c h l o r o m e t h a n e .  A l t h o u g h  t h e  p r o t o n  
N M R  s p e c t r u m  o f  t h e  s o l i d  a p p e a r e d  t o  c o r r e s p o n d  t o  t h e  d e s i r e d  p r o d u c t ,  t h e  F A B  m a s s  
s p e c t r u m  d i d  n o t  d i s p l a y  a n y  p e a k s  c o r r e s p o n d i n g  t o  e i t h e r  t h e  m o l e c u l a r  i o n  o r  a n y  o f  
t h e  p a r t i a l l y  a l k y l a t e d  t r i a z a c y c l o n o n a n e  d e r i v a t i v e s .
G i v e n  t h e  d i f f i c u l t y  o f  t h e  p r e p a r a t i o n  o f  t h e  c o m p l e x e s  w i t h  t h e  t r i a z a c y c l o n o n a n e -  
b i p y r i d y l  l i g a n d  33, i n  h i n d s i g h t  w e  b e l i e v e d  l i g a n d  66 w o u l d  o n l y  s h o w  6 - c o o r d i n a t i o n  
f r o m  t h e  t h r e e  a z a - r i n g  n i t r o g e n s  a n d  t h e  t h r e e  p h e n o l a t e  d o n o r s .  A s  l i g a n d  6 6  w a s  t o  b e  
s y n t h e s i z e d  p r i n c i p a l l y  f o r  m o d e l  s t u d i e s ,  w e  a b a n d o n e d  t h e  s y n t h e s i s  o f  t h i s  l i g a n d  
p r e f e r r i n g  t o  c o n c e n t r a t e  o u r  e f f o r t s  o n  l i g a n d  6 8  w h i c h  c o u l d  a c t  a s  a  p o t e n t i a l  c e l l -  
p r o b e .
H —  O
69
F i g u r e  3 6 :  i n t r a m o l e c u l a r  h y d r o g e n - b o n d i n g  i n  l i g a n d  6 9
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T h e  s y n t h e s i s  o f  t h i s  l i g a n d  r e q u i r e d  t h e  c o u p l i n g  o f  c y c l e n  t r i s - ( t e r / - b u t y l )  a c e t y l  e s t e r  
6 1  t o  a  d i f f e r e n t  p y r i d o - a n i s o l e  u n i t  t o  t h a t  u s e d  i n  t h e  l a s t  s e c t i o n .  T h e  i n i t i a l  s t e p  a s  
s h o w n  i n  S c h e m e  7 ,  s a w  t h e  N i c k e l - c a t a l y s e d  c o u p l i n g  r e a c t i o n  o f  2 - b r o m o ~ 6 -  
m e t h y l p y r i d i n e  3 6  w i t h  t h e  G r i g n a r d  r e a g e n t  p r e p a r e d  f r o m  2 - b r o m o a n i s o l e  7 4 ,  1 6 5  t o  
a f f o r d  t h e  p r o d u c t  7 5  i n  m o d e r a t e  y i e l d .
H,cXXr + O' (i)
3 6
MgBr
7 4
OMe
Me ( i i )
( i v ) ( i i i )
H a C
Me
3'-' +
O '
7 6  ( 6 5 % )
S c h e m e  7 :  ( i )  3 %  m o l e  r a t i o  7 2 ,  T H F ,  0 ° C ;  ( i i )  H 2O 2, g l a c i a l  A c O H ;  ( i i i )  T o s y l  c h l o r i d e ,  
t o l u e n e ;  ( i v )  0 . 9  e q  6 1 ,  K 2 C 0 3 , M e C N ;  ( v )  C F 3 C O O H ,  D C M . .
T h e  n e x t  s t e p  w a s  t o  f u n c t i o n a l i z e  t h e  m e t h y l p y r i d y l  f r a g m e n t  s o  i t  c o u l d  b e  c o u p l e d  t o  
t h e  a z a - m a c r o c y c l e ,  f o r  w h i c h  w e  a d o p t e d  t h e  m e t h o d  o f  V o z z a ,  w h e r e i n  2 - m e t h y l -
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p y r i d i n e - A - o x i d e  t a k e n  w i t h  p -  t o l u e n e s u l p h o n y l  ( t o s y l )  c h l o r i d e  i n  r e f l u x i n g  t o l u e n e  w a s  
f o u n d  t o  y i e l d  t h e  c o r r e s p o n d i n g  2 - c h l o r o m e t h y l - p y r i d i n e .  1 6 6
T h e  A - o x i d e  7 6  w a s  t h u s  p r e p a r e d  f r o m  h e a t i n g  t h e  a n i s o l e  7 5  w i t h  3 0 %  h y d r o g e n  
p e r o x i d e  s o l u t i o n  i n  a c e t i c  a c i d  o v e r n i g h t .  U p o n  c o o l i n g  a n d  n e u t r a l i z a t i o n  o f  t h e  
s o l u t i o n ,  t h e  A - o x i d e  7 6  w a s  o b t a i n e d  i n  g o o d  y i e l d  a s  a  c r e a m - c o l o u r e d  p o w d e r .  T h e  
s a l t  w a s  t a k e n  i n  d r y  t o l u e n e  a n d  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  u n t i l  d i s s o l v e d .  T h e n ,  t o  t h e  
s o l u t i o n  w a s  a d d e d  a  s l i g h t  e x c e s s  o f  t o s y l  c h l o r i d e  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  h e a t e d  
o v e r n i g h t .  T h e  c r u d e  r e a c t i o n  m i x t u r e  w a s  p u r i f i e d  b y  c o l u m n  c h r o m a t o g r a p h y  o n  s i l i c a  
w i t h  d i c h l o r o m e t h a n e  t o  a f f o r d  t h e  d e s i r e d  2 - c h l o r o m e t h y l  d e r i v a t i v e  7 7  i n  m o d e r a t e  
y i e l d .
A  s l i g h t  e x c e s s  o f  7 7  w a s  t h e n  t a k e n  w i t h  o n e  e q u i v a l e n t  o f  t h e  e s t e r  h y d r o b r o m i d e  s a l t  
6 1  a n d  a n  e x c e s s  o f  p o t a s s i u m  c a r b o n a t e  i n  a c e t o n i t r i l e  t o  f o r m  t h e  c o u p l e d  p r o d u c t  7 8 .  
T h e  c r u d e  m i x t u r e  w a s  p u r i f i e d  b y  c h r o m a t o g r a p h y  a n d  t h e  p r o d u c t  w a s  i s o l a t e d  a s  a  
f o a m y  m a t e r i a l ;  m a s s  s p e c t r o m e t r y  ( C l  m o d e )  c o n f i r m e d  t h e  m o l e c u l a r  [ M H + ] i o n  a t  7 1 3  
g m o l " 1 a n d  t h e  p r o t o n  N M R  a l s o  s h o w e d  t h e  p r o d u c t  h a d  f o r m e d .  H o w e v e r ,  u p o n  
d e p r o t e c t i o n  o f  t h e  e s t e r  g r o u p s  i n  7 8 ,  t h e  d e s i r e d  t r i s - a c i d  6 8  w a s  n o t  i s o l a t e d .  T h e  
p r o d u c t  w a s  i s o l a t e d  a s  a  b e i g e  p o w d e r ,  f o r  w h i c h  t h e  p r o t o n  N M R  w a s  m e s s y  b u t  
d i s t i n c t l y  s h o w e d  l o s s  o f  t h e  h i g h f i e l d  s i g n a l s  c o r r e s p o n d i n g  t o  t h e  t e r t - b u t y l  g r o u p s .  
T h e  m a s s  s p e c t r u m  o f  t h e  s a m p l e  o b t a i n e d  i n  e l e c t r o s p r a y  m o d e  s u g g e s t e d  a  m o l e c u l a r  
i o n  o f  e i t h e r  5 2 1  o r  7 1 8  g m o l ' 1 , w h e r e a s  t h e  a c i d  6 8  w a s  e x p e c t e d  t o  s h o w  t h e  m o l e c u l a r  
[ M H + ] i o n  a t  5 4 5  g m o l " 1 . I t  i s  u n c l e a r  w h a t  t h i s  p r o d u c t  i s  a n d  w h y  t h e  f i n a l  d e p r o t e c t i o n  
s t e p  d i d  n o t  w o r k  w i t h  r e s p e c t  t o  g i v i n g  t h e  d e s i r e d  c o m p o u n d  b u t  d u e  t o  t i m e  
c o n s t r a i n t s ,  w e  w e r e  u n a b l e  t o  r e p e a t  t h i s  w o r k .
C o n c l u s i o n s
H a v i n g  s e t  o u t  t o  d e s i g n  a n d  d e v e l o p  c h a r g e - n e u t r a l ,  n o n a d e n t a t e  e u r o p i u m ( I I I )  a n d  
t e r b i u m ( I I I )  c o m p l e x e s  f o r  u l t i m a t e  u s e  i n  c e l l - b a s e d  a s s a y s ,  w e  h a v e  s h o w n  t h e
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b i p y r i d y i - D 0 3 A  c o n j u g a t e  6 0  t o  b e  a n  e f f i c i e n t  c h e l a t o r  a n d  s e n s i t i z e r  o f  e u r o p i u m ( I I I )  
l u m i n e s c e n c e .  T h e  c h a r g e - n e u t r a l  c o m p l e x  d i s p l a y s  a  l o n g  l i f e t i m e  ( x  =  1 . 2  m s )  i n
a q u e o u s  s o l u t i o n  a n d  t h e  l i g a n d  w a s  f o u n d  t o  b e  9 - c o o r d i n a t e  t h r o u g h  i t s  f o u r  a z a - r i n g  
n i t r o g e n s ,  t h r e e  c a r b o x y l a t e  g r o u p s  a n d  t w o  N - d o n o r s  f r o m  t h e  b i p y r i d y l  g r o u p .  T h e  
c o m p l e x  a l s o  d i s p l a y s  s t a b i l i t y  w i t h  r e s p e c t  t o  d i s s o c i a t i o n  a s  w a s  o b s e r v e d  w h e n  a n  
o r i g i n a l  s a m p l e  o f  s o l u t i o n  w a s  r e m e a s u r e d  s o m e  m o n t h s  l a t e r .
T h e  s t a b i l i t y  o f  t h i s  c o m p l e x  u n d e r  b i o l o g i c a l  c o n d i t i o n s  n e e d s  t o  b e  i n v e s t i g a t e d  a n d  it 
w o u l d  a l s o  b e  i n t e r e s t i n g  t o  s e e  i f  i t  i s  t a k e n  u p  i n t o  c e l l s  a s  i t  i s .  T h e n ,  a t t e m p t s  s h o u l d  
b e  m a d e  t o  a d d  a  l i n k e r  a r m  t o  t h e  m o l e c u l e ,  p r e f e r a b l y  o n  t h e  m a c r o c y c l i c  b a c k - b o n e  s o  
a s  t o  a v o i d  a n y  p o s s i b l e  q u e n c h i n g  o f  t h e  e x c i t e d  a r o m a t i c  g r o u p ,  f o r  c o n j u g a t i o n  t o  
b i o m o l e c u l e s .
A s  r e g a r d s  c h a r g e - n e u t r a l  c o m p l e x e s  f o r  t e r b i u m ( I I I ) ,  t h e  b i p y r i d y l  l i g a n d  6 0  d i d  n o t  
p r o v e  t o  b e  a n  e f f i c i e n t  s e n s i t i z e r  f o r  T b 3 + . A t t e m p t s  a t  s y n t h e s i z i n g  l i g a n d s  c o n t a i n i n g  
t h e  p y r i d o - p h e n o l  a n d  p y r i d o - a n i s o l e  s e n s i t i z i n g  u n i t s  a s  i n  6 6  a n d  6 8  r e s p e c t i v e l y  w e r e  
u n s u c c e s s f u l ,  b u t  w e  b e l i e v e  6 8  t o  b e  a  p o t e n t i a l l y  u s e f u l  l i g a n d  t o  f o r m  c h a r g e - n e u t r a l  
l u m i n e s c e n t  t e r b i u m ( I I I )  c o m p l e x e s  f o r  u s e  a s  l a b e l s  f o r  c e l l - l o a d i n g .  M o r e  w o r k  i s  
r e q u i r e d  i n  o r d e r  t o  i s o l a t e  t h e  l i g a n d  6 8  a n d  i t s  e u r o p i u m ( I I I )  a n d  t e r b i u m ( I I I )  
c o m p l e x e s ,  w i t h  a  f u l l  p h o t o p h y s i c a l  s t u d y  t h e n  b e i n g  p e r f o r m e d .
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Chapter 5 
The Development of Longer Wavelength Sensitizers 
for Europium(III)
T h e  e n e r g e t i c s  o f  s e n s i t i z e d  l u m i n e s c e n c e  f r o m  e u r o p i u m ( I I I )  a n d  t e r b i u m ( I I I )  c o m p l e x e s  
d i c t a t e  t h a t  t h e s e  c o m p l e x e s  m u s t  b e  e x c i t e d  w i t h  u l t r a v i o l e t  l i g h t ,  w h i c h  i s  n o t  d e s i r a b l e  
w h e n  w o r k i n g  i n  b i o l o g i c a l  m e d i a  d u e  t o  t h e  p r o b l e m s  o f  b a c k g r o u n d  f l u o r e s c e n c e  w h i c h  
l e a d  t o  d e c r e a s e d  s e n s i t i v i t y .  I t  w o u l d  b e  p r e f e r r e d  i f  e x c i t a t i o n  w a v e l e n g t h s  e x c e e d  3 4 0  
n m ,  f i r s t l y  b e c a u s e  s h o r t e r  w a v e l e n g t h s  a r e  s t r o n g l y  a b s o r b e d  b y  n u c l e i c  a c i d s  a n d  
a r o m a t i c  a m i n o  a c i d s ,  s u c h  a s  t r y p t o p h a n  a n d  t y r o s i n e ,  a l o n g  w i t h  r e d u c e d  p y r i d i n e  
n u c l e o t i d e s ,  s u c h  a s  N A D H  a n d ,  s e c o n d l y ,  a s  s h o r t e r  w a v e l e n g t h s  r e q u i r e  e x p e n s i v e  
q u a r t z  r a t h e r  t h a n  g l a s s  o p t i c s .  1 3 4 .
S i n c e  l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e  d e c a y s  m u c h  m o r e  s l o w l y  t h a n  t h e  s u b - m i c r o s e c o n d  
f l u o r e s c e n c e  f r o m  t h e  b i o l o g i c a l  m e d i a ,  t h e  f o r m e r  i s  s u p p r e s s e d  t o  a  g r e a t  e x t e n t  b y  
u s i n g  t i m e - r e s o l v e d  f l u o r o m e t r y .  H o w e v e r ,  i t  w o u l d  b e  i d e a l  t o  e l i m i n a t e  t h i s  s o u r c e  o f  
d e c r e a s e d  s e n s i t i v i t y  a n d  e r r o r  a n d  o b v i a t e  t h e  n e e d  f o r  e x p e n s i v e  q u a r t z  o p t i c s  b y  s i m p l y  
u s i n g  s i g n i f i c a n t l y  l o n g e r  w a v e l e n g t h s  f o r  e x c i t a t i o n .  O n e  a p p r o a c h  t o  t h i s  h a s  b e e n  t h e  
d e v e l o p m e n t  o f  c o m p l e x e s  o f  t h e  n e a r - i n f r a  r e d  e m i t t i n g  l a n t h a n i d e  i o n s  s u c h  a s  
y t t e r b i u m ( I I I ) ,  w h i c h  m a y  b e  e x c i t e d  t h r o u g h  o r g a n i c  d y e s  t h a t  a b s o r b  a t  w a v e l e n g t h s  
e x t e n d i n g  t o w a r d s  t h e  r e d  r e g i o n  o f  t h e  s p e c t r u m ,  f o r  u s e  a s  l u m i n e s c e n t  l a b e l s . 8 3
C o n s i d e r i n g  e u r o p i u m ( I I I )  a n d  t e r b i u m ( I I I )  c o m p l e x e s  a s  l u m i n e s c e n t  l a b e l s ,  t h e  e a r l i e r  
f i n d i n g s  o f  S t e e m e r s  e t  a l , 7 2  s h o w e d  t h a t  i f  t h e  s e n s i t i z e r  d i s p l a y s  a  s i n g l e t - t r i p l e t  e n e r g y  
g a p  o f  a t  l e a s t  5 0 0 0  c m ' 1 a n d  t h a t  i t s  t r i p l e t  e n e r g y  l i e s  a t  l e a s t  3 5 0 0  c m * 1 a b o v e  t h e  m a i n  
e m i s s i v e  s t a t e  o f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n ,  t h e  l o n g  w a v e l e n g t h  a b s o r p t i o n  e d g e  o f  t h e  a n t e n n a  
c a n n o t  b e  m u c h  a b o v e  3 4 6  n m  f o r  T b 3 +  o r  a b o v e  3 8 5  n m  f o r  E u 3 +  c o m p l e x e s .  S o m e
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r e c e n t  w o r k  h a s  d e m o n s t r a t e d  t h a t  t h e  e x c i t a t i o n  w i n d o w  f o r  E u 3 +  c o m p l e x e s  c a n  b e  
e x t e n d e d  t o  t h e  v i o l e t  e d g e  o f  t h e  v i s i b l e  r e g i o n , 6 7  o r  e v e n  t o  t h e  b l u e  r e g i o n .  1 6 7
A s  w e  s a w  i n  C h a p t e r  2  w i t h  t h e  e x a m p l e  o f  t h e  p h e n a n t h r i d i n e  s p e c i e s  E u ( 2 2 ) ,  t h e  
p r o t o n a t i o n  o f  t h e  c o m p l e x  t o  g i v e  t h e  p h e n a n t h r i d i n i u m  s p e c i e s  [ E u ( 2 2 ) H ] +  g a v e  r i s e  t o  
a  l o n g e r  w a v e l e n g t h  a b s o r p t i o n  b a n d  a t  3 7 0  n m  w h i c h  w a s  a b s e n t  i n  t h e  p a r e n t  
c o m p l e x . 6 7  E x c i t a t i o n  o f  t h i s  s p e c i e s  g a v e  r i s e  t o  c h a r a c t e r i s t i c  e u r o p i u m - c e n t r e d  
l u m i n e s c e n c e  w i t h  a  ( w a v e l e n g t h  i n d e p e n d e n t )  q u a n t u m  y i e l d  o f  0 . 0 3 ,  w h i c h  w a s  a  t h r e e ­
f o l d  e n h a n c e m e n t  c o m p a r e d  t o  t h e  u n p r o t o n a t e d  s p e c i e s .  O n  t h e  o t h e r  h a n d ,  t a k i n g  t h e  
p r o t o n a t e d  l i g a n d  w i t h  t e r b i u m ( I I I )  i n  [ T b ( 2 2 ) H ] +  g a v e  r i s e  t o  a  d i m i n i s h e d  s i g n a l  
c o m p a r e d  t o  t h e  u n p r o t o n a t e d  c o m p l e x  T b ( 2 2 ) .  T h e s e  o b s e r v a t i o n s  r e s u l t e d  f r o m  a  
l o w e r i n g  o f  t h e  t r i p l e t  e n e r g y  o f  t h e  p h e n a n t h r i d i n e  m o i e t y  f r o m  2 2 0 0 0  c m ' 1 t o  2 1 3 0 0  c m '  
1 u p o n  p r o t o n a t i o n ,  w h i c h  s e r v e d  t o  i n c r e a s e  t h e  o v e r l a p  a n d  r a t e  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  
t h e  l i g a n d  t r i p l e t  l e v e l  t o  t h e  5 D o  E u 3 +  l e v e l  i n  [ E u ( 2 2 ) H ] + , b u t  w h i c h  i n c r e a s e d  t h e  r a t e  o f  
b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  5 D 4  T b 3 +  l e v e l  t o  t h e  p h e n a n t h r i d i n i u m  l e v e l  i n  [ T b ( 2 2 ) H ] + .
V i s i b l e  l i g h t  s e n s i t i z a t i o n  o f  e u r o p i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e  w a s  r e c e n t l y  r e p o r t e d  b y  
V e r h o e v e n  a n d  c o - w o r k e r s ,  1 6 7  w h o  f o u n d  t h a t  u p o n  m i x i n g  c o l o u r l e s s  s o l u t i o n s  o f  
M i c h l e r ’ s  k e t o n e  7 9  a n d  t h e  e u r o p i u m  ( 3 - d i k e t o n a t e  E u ( 8 0 ) 3 ,  b o t h  a t  I m M  i n  b e n z e n e ,  a
y e l l o w  c o l o u r  d e v e l o p e d  i n s t a n t a n e o u s l y .  M o r e  s i g n i f i c a n t l y ,  a  r e d  g l o w  e m e r g e d  f r o m  
t h e  s o l u t i o n  c o n t a i n e d  i n  p y r e x  g l a s s  u n d e r  d a y l i g h t  i l l u m i n a t i o n .
(H3C)3CL .c3F7r v
T h e  e x p e r i m e n t  w a s  t r a n s f e r r e d  t o  a  s p e c t r o p h o t o m e t e r ,  w h e r e b y  i t  w a s  c o n f i r m e d  t h a t  
t h e  r e d  g l o w  w a s  i n d e e d  e u r o p i u m ( I I I )  c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e ,  w i t h  t h e  p r i n c i p a l  e m i s s i o n
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b a n d  a t  6 1 2  n m .  T h e  c o r r e s p o n d i n g  e x c i t a t i o n  s p e c t r u m  s h o w e d  a  m a x i m u m  a t  4 1 4  n m ,  
a s  d i d  t h e  a b s o r p t i o n  s p e c t r u m  ( e =  3 . 0  x  1 0 4  d i k m o U c m ' 1)  a n d  t h e  b a n d  e x t e n d e d  w e l l
b e y o n d  4 5 0  n m .  T h e  n e w  a b s o r p t i o n  b a n d  a t  4 1 4  n m ,  w h i c h  i s  a b s e n t  i n  M i c h l e r ’ s  
k e t o n e  a l o n e ,  w a s  a t t r i b u t e d  t o  t h e  S o — > S i  t r a n s i t i o n  o f  t h e  c h r o m o p h o r e  i n  t h e  c o m p l e x
[ E u ( 8 0 ) 3 ( 7 9 ) ]  w h i c h  w a s  a t t r i b u t e d  t o  t h e  c h a r g e  t r a n s f e r  n a t u r e  o f  t h e  i n t e r a c t i o n  o f  t h e  
c a r b o n y l  g r o u p  i n  t h e  b e n z o p h e n o n e  7 9  w i t h  t h e  p o s i t i v e l y  c h a r g e d  e u r o p i u m ( I I I )  i o n .
G i v e n  t h e  r e l a t i v e l y  l o w  e n e r g y  o f  t h e  c h r o m o p h o r e  s i n g l e t  s t a t e  a n d  t h e  e f f i c i e n t  
s e n s i t i z a t i o n  d i s p l a y e d  ( < j ) = 0 . 1 7 ) ,  l e d  t h e  a u t h o r s  t o  s u g g e s t  t h a t  t h e  s i n g l e t - t r i p l e t  e n e r g y
g a p  o f  t h e  c o o r d i n a t e d  M i c h l e r ’ s  k e t o n e  m u s t  b e  e x c e p t i o n a l l y  s m a l l .  T h e  t r i p l e t  e n e r g y  
o f  t h e  c o o r d i n a t e d  k e t o n e  w a s  e s t i m a t e d  f r o m  t h e  g a d o l i n i u m  a n a l o g u e  t o  l i e  a t  1 9 6 0 0  
c m " 1 , s o m e  3 4 0 0  c m " 1 l o w e r  t h a n  i n  t h e  f r e e  M i c h l e r ’ s  k e t o n e  ( s e e  T a b l e  6 ). I t  w a s  
c o n c l u d e d  t h a t  t h e  s m a l l  s i n g l e t - t r i p l e t  e n e r g y  g a p  o f  7 9  w a s  r e t a i n e d  u p o n  c o o r d i n a t i o n  
i n  [ E u ( 8 0 ) 3 ( 7 9 ) ] ,  w h i l s t  a t  t h e  s a m e  t i m e  t h e  e n e r g y  l e v e l s  w e r e  s i g n i f i c a n t l y  l o w e r e d  s o  
a s  t o  a l l o w  l o n g e r  w a v e l e n g t h  s e n s i t i z a t i o n .
solvent E (Si)/ cm"1 E (Ti)/ cm"1 (|) isc A  (S-T)/ cm'1
non-polar43 - 23000 0.91 -
polar 43 24670 21330 0.47 3340
T a b l e  6 : P h o t o p h y s i c a l  p r o p e r t i e s  o f  M i c h l e r ’s  k e t o n e  7 9
E l s e w h e r e ,  t h e  a r o m a t i c  k e t o n e s  a c e t o p h e n o n e  1 6 8  a n d  b e n z o p h e n o n e  1 6 9  h a v e  b o t h  b e e n  
u s e d  t o  s e n s i t i z e  t h e  l u m i n e s c e n c e  f r o m  e u r o p i u m ( I I I )  a n d  t e r b i u m ( I I I ) ,  a l t h o u g h  l o n g e r  
w a v e l e n g t h  s e n s i t i s a t i o n  o f  t h e  m e t a l  i o n s  h a s  n o t  b e e n  a  p r i n c i p a l  a i m  i n  e i t h e r  c a s e .  
T h e  a c e t o p h e n o n e - c o n t a i n i n g  p o l y a m i n o c a r b o x y l a t e  l i g a n d  8 1  h a s  b e e n  r e p o r t e d  t o  
d i s p l a y  v e i y  h i g h  q u a n t u m  y i e l d s  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  c h r o m o p h o r e  t o  t h e  
l a n t h a n i d e  i o n  i n  i t s  c o m p l e x e s .  T h e  v a l u e s  a r e  q u o t e d  a s  r a n g i n g  f r o m  0 . 2 0 - 0 . 2 5  f o r  
E u 3+ a n d  0 . 9 5 - 1 . 0  f o r  T b 3 +  i n  w a t e r  a n d  m e t h a n o l  s o l u t i o n s  r e s p e c t i v e l y ,  u p o n  e x c i t a t i o n  
a r o u n d  2 6 0  n m ,  w i t h  t h e  l o w e r  v a l u e  f o r  e u r o p i u m ( I I I )  a t t r i b u t e d  t o  t h e  l a r g e r  e n e r g y  g a p
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a n d  h e n c e  p o o r e r  o v e r l a p  b e t w e e n  t h e  a c e t o p h e n o n e  t r i p l e t  (Et ~ 26000 c m ' 1 f o r  f r e e  
a c e t o p h e n o n e )  4 3  a n d  t h e  E u 3 +  r e s o n a n c e  l e v e l s .  H o w e v e r ,  t h e  c o m p l e x e s  w e r e  c a l c u l a t e d  
t o  h a v e  o n e  c o o r d i n a t i o n  s i t e  a r o u n d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  o c c u p i e d  b y  a  s o l v e n t  m o l e c u l e ,  
t h u s  it w o u l d  b e  e x p e c t e d  t h a t  t h e  q u a n t u m  y i e l d s  o f  l u m i n e s c e n c e  e m i s s i o n  w o u l d  b e  
s i g n i f i c a n t l y  d e c r e a s e d  d u e  t o  t h e  n o n - r a d i a t i v e  d e a c t i v a t i o n  p a t h w a y  o f f e r e d  b y  t h e  
s o l v e n t  m o l e c u l e .
M e a n w h i l e ,  t h e  e u r o p i u m  a n d  t e r b i u m  c o m p l e x e s  o f  t h e  b e n z o p h e n o n e - c o n t a i n i n g  l i g a n d  
8 2  s h o w e d  i n t e n s e  m e t a l - c e n t r e d  e m i s s i o n  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n  u p o n  e x c i t a t i o n  o f  t h e  
c h r o m o p h o r e  a t  2 9 5  n m .  T h e  e f f i c i e n c y  o f  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  t h e  l i g a n d  t o  t h e  
l a n t h a n i d e  i o n s  w a s  q u o t e d  t o  b e  0 . 9 9 ,  w i t h  q u a n t u m  y i e l d s  o f  m e t a l - c e n t r e d  
l u m i n e s c e n c e  o f  0 . 0 9 5  a n d  0 . 2 7  r e p o r t e d  f o r  E u 3 +  a n d  T b 3 +  r e s p e c t i v e l y ,  i n  a q u e o u s  
s o l u t i o n .  T h e s e  v a l u e s  i n c r e a s e d  t o  0 . 3 8  a i i d  0 . 4 1  i n  D 2O  s o l u t i o n ,  i n d i c a t i n g  t h a t  n o n -  
r a d i a t i v e  d e c a y  o f  t h e  e x c i t e d  i o n s  w a s  e f f i c i e n t ,  i n  a g r e e m e n t  w i t h  t h e  1 . 2 5  m o l e c u l e s  o f  
w a t e r  c a l c u l a t e d  f o r  t h e  c o m p l e x e s .
c o 2h
- N  N  \
P
h o 2 c ^ /
81
h o 2c
82
A l t h o u g h  t h e  a s p e c t  o f  l o n g e r  w a v e l e n g t h  e x c i t a t i o n  w a s  n o t  o f  i m p o r t a n c e  i n  t h e s e  
c o m p l e x e s ,  e f f i c i e n t  s e n s i t i z a t i o n  o f  t h e  e m i s s i v e  s t a t e s  o f  t h e  b o u n d  m e t a l  i o n s  w a s  
o b s e r v e d .  A r o m a t i c  k e t o n e s  s u c h  a s  a c e t o p h e n o n e  a n d  b e n z o p h e n o n e s  h a v e  a n  n ,  71*
t r i p l e t  s t a t e  a n d  a s  s u c h ,  t h e y  a r e  k n o w n  t o  h a v e  l a r g e  t r i p l e t  q u a n t u m  y i e l d s  a s  a  r e s u l t  o f  
h a v i n g  a  s m a l l  s i n g l e t - t r i p l e t  e n e r g y  g a p .  1 6 9  W i t h  t h e s e  f a c t o r s  a n d  o u r  q u e s t  t o  f i n d
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l o n g e r  w a v e l e n g t h  s e n s i t i z e r s  f o r  E u 3 +  a n d  T b 3 +  i n  m i n d ,  w e  d e c i d e d  t o  i n v e s t i g a t e  t h e  
‘ f u s e d ’ a r o m a t i c  k e t o n e  a c r i d o n e  8 3 ,  a s  a  p o t e n t i a l  c h r o m o p h o r e .
8 3  
Photophysical properties of acridone
A c r i d o n e  h a s  r e c e n t l y  g a i n e d  w i d e  a c c l a i m  a s  a  l a b e l  a n d  c h e m o s e n s o r  i n  f l u o r e s c e n c e -  
b a s e d  a s s a y s .  T h e  a t t r a c t i o n  o f  a c r i d o n e  i n  t h e s e  a p p l i c a t i o n s  s t e m s  f r o m  i t s
c h e m i c a l  i n e r t n e s s  a n d  i t s  p h o t o c h e m i c a l  s t a b i l i t y ,  i n  p a r t i c u l a r  i t s  r e s i s t a n c e  t o  
p h o t o b l e a c h i n g  w h i c h  c o m m o n  f l u o r o p h o r e s  s u c h  a s  f l u o r e s c e i n  o r  d a n s y l a m i d e  a r e  
s u s c e p t i b l e  t o .  1 7 0  T h e  p h o t o p h y s i c a l  p r o p e r t i e s  o f  a c r i d o n e  a r e  l i s t e d  i n  T a b l e  7  a n d  w e  
c a n  s e e  t h a t  i t  h a s  a  h i g h  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  q u a n t u m  y i e l d  (<)) i s c )  i n  n o n - p o l a r  s o l v e n t s ,
w h i l e  i n  p o l a r  s o l v e n t s  t h e  p r e v a i l i n g  p a t h w a y  i s  t h a t  o f  f l u o r e s c e n c e  w h i c h  p r o c e e d s  
w i t h  a  q u a n t u m  y i e l d  (()> f l )  o f  0 . 7 5 .  N e v e r t h e l e s s ,  a s  W e r t s  e t  a l .  82, 1 7 5  h a v e  o b s e r v e d
w h e n  l o o k i n g  a t  t h e  f l u o r e s c e i n  d e r i v a t i v e  f l u o r e x o n  2 9  a n d  o t h e r  f l u o r e s c e n t  m o l e c u l e s  
a s  s e n s i t i z e r s ,  h i g h  f l u o r e s c e n c e  q u a n t u m  y i e l d s  t e n d  t o  i n d i c a t e  t h e  a b s e n c e  o f  n o n -  
r a d i a t i v e  d e a c t i v a t i o n  p a t h w a y s .  I f  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  i s  c l o s e  e n o u g h  t o  e n h a n c e  
i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  i n  a  c h r o m o p h o r e  b y  t h e  e x t e r n a l  h e a v y  a t o m  a n d  p a r a m a g n e t i c  
e f f e c t s ,  a n  i n i t i a l l y  h i g h l y  f l u o r e s c e n t  c h r o m o p h o r e  m a y  b e c o m e  a  p o w e r f u l  s e n s i t i z e r  o f  
l a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e .
s o l v e n t E  ( S , ) /  c m ' 1 <j)fl E  ( T , ) /  c m * 1 (j) i s c A  ( S - T ) /  c m ' 1
n o n - p o l a r 43 2 5 4 3 0 0 . 0 1 5 2 0 3 7 0 0 . 9 9 5 0 6 0
p o l a r  174 2 4 4 2 5 0 . 7 5 2 1 0 5 0 0 . 0 1 4 3 3 7 5
T a b l e  7 :  P h o t o p h y s i c a l  p r o p e r t i e s  o f  a c r i d o n e  8 3 .
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T h e  l o n g e s t  w a v e l e n g t h  a b s o r p t i o n  b a n d  o f  a c r i d o n e  a n d  i t s  A - a l k y l a t e d  d e r i v a t i v e s  h a v e  
m a x i m a  a r o u n d  4 0 0  n m ,  w h i l e  t h e  m o s t  i n t e n s e  a b s o r p t i o n  b a n d  i s  o b s e r v e d  i n  t h e  U V  
r e g i o n  n e a r  t o  2 5 5  n m .  1 7 6  B a s e d  o n  t h i s  a n d  t h e  i n f o r m a t i o n  g i v e n  i n  T a b l e  7 ,  w e  w o u l d  
n o t  e x p e c t  t o  o b s e r v e  t e r b i u m ( I I I )  c e n t r e d  e m i s s i o n  s e n s i t i z e d  b y  a c r i d o n e  i n  a q u e o u s  
m e d i a  a t  r o o m  t e m p e r a t u r e ,  a s  t h e  e m i s s i v e  l e v e l  o f  t h e  f o r m e r  ( 2 0 4 0 0  c m ' 1)  l i e s  v e r y  
c l o s e  i n  e n e r g y  t o  t h e  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  a c r i d o n e .  H o w e v e r ,  8 3  s h o u l d  p r o v e  a  g o o d  
c h r o m o p h o r e  f o r  t h e  s e n s i t i z a t i o n  o f  e u r o p i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e ,  a s  i t s  e m i s s i v e  l e v e l s  
l i e  a t  s u i t a b l y  l o w  e n e r g i e s .
Chemical properties o f acridone
A c r i d o n e  i s  a  p a l e  y e l l o w ,  o d o u r l e s s  s o l i d ,  w i t h  a  s h a r p  m e l t i n g  p o i n t  l y i n g  j u s t  a b o v e  
3 5 0 ° C  a n d  p o o r  s o l u b i l i t y  i n  m o s t  o r g a n i c  s o l v e n t s .  1 7 7  T h e  h i g h  m e l t i n g  p o i n t  a n d  t h e
s o l u b i l i t y  c h a r a c t e r i s t i c s  o f  a c r i d o n e  i n d i c a t e  t h a t  i t  i s  a  h i g h l y  a s s o c i a t e d  s u b s t a n c e ;  1 7 8  
A - s u b s t i t u t e d  a c r i d o n e s  m e l t  a t  l o w e r  t e m p e r a t u r e s  t h a n  t h e  p a r e n t  c o m p o u n d  s u g g e s t i n g  
t h a t  i n t e r m o l e c u l a r  h y d r o g e n  b o n d i n g  i s  n o r m a l l y  p r e s e n t .  I n  f a c t ,  t h e  m o l e c u l a r  p a c k i n g  
a r r a n g e m e n t  i n  a c r i d o n e  h a s  b e e n  s h o w n  t o  b e  c h a r a c t e r i z e d  b y  t w o  m a j o r  i n t e r a c t i o n s ,  
t h e  f i r s t  o f  w h i c h  c o m p r i s e s  N - H - - - 0  h y d r o g e n  b o n d s  w h i l e  t h e  s e c o n d  c o n s i s t s  o f  n - n
s t a c k i n g  i n t e r a c t i o n s  b e t w e e n  t h e  p l a n a r  m o l e c u l e s .  1 7 9
A - a l k y l a t i o n  c a n  r e a d i l y  b e  c a r r i e d  o u t  b y  t r e a t m e n t  o f  a c r i d o n e  w i t h  b a s e  t o  f o r m  t h e  
a n i o n  f o l l o w e d  b y  i t s  s u b s e q u e n t  r e a c t i o n  w i t h  a  t e r m i n a l  p r i m a r y  h a l i d e ,  w h i c h  p r o v i d e s  
a  m e a n s  o f  i n c o r p o r a t i n g  a c r i d o n e  i n t o  a  l i g a n d  s t r u c t u r e  w h i l s t  a l s o  r e n d e r i n g  t h e  
a c r i d o n e  m o i e t y  m o r e  s o l u b l e .  A l s o ,  t h e  a r o m a t i c  r i n g s  o f  a c r i d o n e  r e a d i l y  u n d e r g o  
e l e c t r o p h i l i c  s u b s t i t u t i o n ,  i n  p a r t i c u l a r  w i t h  t h e  h a l o g e n s .  T h u s ,  g i v e n  t h a t  t h e  
i n c o r p o r a t i o n  o f  b r o m i n e  a n d  i o d i n e  a t o m s  ( w h i c h  h a v e  h i g h  Z )  i n t o  t h e  a c r i d o n e  
m o l e c u l e  c a u s e s  a  s h a r p  i n c r e a s e  i n  t h e  p h o s p h o r e s c e n c e  q u a n t u m  y i e l d  a n d  a  r e d u c t i o n  
i n  t h e  p h o s p h o r e s c e n c e  l i f e t i m e ,  1 7 4  t h e  i n t e r n a l  h e a v y  a t o m  e f f e c t  m a y  b e  e x p l o i t e d  a s  
a n o t h e r  m e a n s  o f  i m p r o v i n g  (j)is c .
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Aims and Objectives
O u r  o b j e c t i v e  h e r e  w a s  t o  t e s t  t h e  e f f i c i e n c y  o f  a c r i d o n e  8 3  a s  a  l o n g e r  w a v e l e n g t h  ( > 3 5 0
n m )  s e n s i t i z e r  f o r  E u 3 + , b y  i n c o r p o r a t i n g  i t  i n t o  a  l i g a n d  s t r u c t u r e  f o r  i n t r a m o l e c u l a r  
e n e r g y  t r a n s f e r .  W e  w e r e  a l s o  i n t e r e s t e d  t o  i n v e s t i g a t e  t h e  r o l e  o f  t h e  i n t e r n a l  h e a v y  
a t o m  e f f e c t  t o  s e e  h o w  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  8 4  w o u l d  c o m p a r e  w i t h  t h e  p a r e n t  s t r u c t u r e  
8 3  i n  i t s  e f f i c i e n c y  t o  s e n s i t i z e  e u r o p i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e .  S o m e  r e p r e s e n t a t i v e  
p h o t o p h y s i c a l  d a t a  f o r  2 - b r o m o a c r i d o n e  a r e  g i v e n  i n  T a b l e  8  ( a s  n o  d a t a  c o u l d  b e  f o u n d  
f o r  t h e  2 , 7 - d i b r o m o  d e r i v a t i v e ) ,  f o r  c o m p a r i s o n  w i t h  t h e  p a r e n t  a c r i d o n e  8 3 .  T h e  m a i n  
f e a t u r e s  t o  n o t e  a r e  t h e  d e c r e a s e  i n  f l u o r e s c e n c e  q u a n t u m  y i e l d ,  t h e  i n c r e a s e d  y i e l d  o f  
i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  a n d  t h e  l o w e r  t r i p l e t  e n e r g y  i n  t h e  b r o m o -  d e r i v a t i v e .  W i t h  t h e  
d i b r o m o -  d e r i v a t i v e  8 4 ,  w e  m i g h t  e x p e c t  t o  s e e  f u r t h e r  e n h a n c e m e n t s  i n  t h e s e  p r o p e r t i e s .
8 4
solvent E (S,)/ cm'1 <j) fl E (Ti)/ cm*1 <)) isc A  (S-T)/ cm'1
polar 174 24510 0.56 20200 0.085 4310
T a b l e  8 : P h o t o p h y s i c a l  p r o p e r t i e s  o f  2 - b r o m o a c r i d o n e
Intermolecular sensitization o f E u ( 8 0 ) 3  using simple acridone and 2,7- 
dibromoacridone derivatives
T o  g e t  a  m e a s u r e  o f  t h e  a b i l i t y  o f  a c r i d o n e  a n d  i t s  2 , 7 - d i b r o m o -  a n a l o g u e  t o  s e n s i t i z e  
E u 3 +  l u m i n e s c e n c e ,  w e  f i r s t  u n d e r t o o k  a n  m t e r m o l e c u l a r  s t u d y  u s i n g  t h e  M i c h l e r ’ s
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k e t o n e - E u ( f o d )3 s y s t e m  a s  a  c o m p a r i s o n .  2 , 7 - D i b r o m o a c r i d o n e  8 4  w a s  r e a d i l y  p r e p a r e d  
f r o m  a c r i d o n e  8 3  b y  b o i l i n g  t h e  l a t t e r  i n  a c e t i c  a c i d  w i t h  b r o m i n e  { S c h e m e  8 ). 1 8 0
( 0
8 4  ( 4 9 % )
S c h e m e  8 : ( i )  B r 2 , g l a c .  A c O H ,  A  1 5  m i n .
H o w e v e r ,  b e f o r e  a n y  s t u d i e s  c o u l d  b e  c a r r i e d  o u t  w i t h  e i t h e r  a c r i d o n e  o r  2 , 7 -  
d i b r o m o a c r i d o n e ,  f i r s t  t h e i r  s o l u b i l i t i e s  h a d  t o  b e  i m p r o v e d .  T h i s  w a s  c a r r i e d  o u t  i n  
m o d e r a t e  y i e l d s  b y  A - e t h y l a t i n g  t h e  t w o  p a r e n t  s t r u c t u r e s  u s i n g  a n  a l k y l a t i o n  m e t h o d  a s  
s h o w n  i n  S c h e m e  9 ,  w h i c h  e m p l o y s  b e n z y l  t r i e t h y l a m m o n i u m  c h l o r i d e  a s  a  p h a s e -  
t r a n s f e r  c a t a l y s t  b e t w e e n  a n  a q u e o u s  b a s i c  p h a s e  a n d  2 - b u t a n o n e .  1 8 1  T h e  p r o d u c t s  8 5  
a n d  8 6  w e r e  t h e n  p u r i f i e d  b y  r e c r y s t a l l i z a t i o n  f r o m  e t h a n o l ,  w h i l e  M i c h l e r ’ s  k e t o n e  7 9  
w a s  p u r i f i e d  a c c o r d i n g  t o  a  l i t e r a t u r e  p r o c e d u r e  b y  e x t r a c t i o n  a n d  r e c r y s t a l l i z a t i o n  f r o m
e t h a n o l  a n d  w a t e r .
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( 0
8 3  R — H
8 4  R = B r
8 5  R = H  ( 4 6 % )
8 6  R - B r  ( 4 4 % )
S c h e m e  9 :  ( i )  5 0 %  a q .  N a O H ,  2 - b u t a n o n e ,  b t e a c ,  B r C H 2 C H 3.
U p o n  a d d i t i o n  o f  M i c h l e r ’ s  k e t o n e  7 9  t o  a  s o l u t i o n  o f  E u ( 8 0 ) 3  i n  t o l u e n e ,  a  y e l l o w  
c o l o u r a t i o n  a p p e a r e d  w i t h  a  r e d  g l o w  s t e m m i n g  f r o m  t h e  v i s i b l e  l i g h t  s e n s i t i z a t i o n  o f  t h e  
c o o r d i n a t e d  k e t o n e  t o  t h e  e u r o p i u m  c o m p l e x ,  a s  d e s c r i b e d  e a r l i e r  f o r  t h e  b e n z e n e  
s o l u t i o n s .  U p o n  a d d i t i o n  o f  t h e  E u ( 8 0 ) 3  t o  t h e  a l r e a d y  y e l l o w  s o l u t i o n s  o f  8 5  a n d  8 6  i n  
t o l u e n e ,  t h e  c h a r a c t e r i s t i c  r e d  g l o w  o f  e u r o p i u m ( I I I )  c e n t r e d  e m i s s i o n  w a s  l i k e w i s e  
o b s e r v e d  f r o m  b o t h  s o l u t i o n s ,  u n d e r  d a y l i g h t  i l l u m i n a t i o n .  M o s t  i n t e r e s t i n g  t h o u g h  w a s
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t h e  o b s e r v a t i o n  t h a t  w h e n  s i m i l a r  s o l u t i o n s  w e r e  m a d e  u p  i n  a c e t o n i t r i l e ,  n o  r e d  
e u r o p i u m - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  w a s  v i s i b l e  f r o m  t h e  M i c h l e r ’ s  k e t o n e - E u ( f o d )3 s o l u t i o n ,  
w h i l e  b o t h  t h e  a c r i d o n e  d e r i v a t i v e s  8 5  a n d  8 6  a p p e a r e d  t o  s e n s i t i z e  e u r o p i u m ( I I I )  i n  
E u ( 8 0 ) 3  u n d e r  d a y l i g h t  i l l u m i n a t i o n .
Spectrophotometric protocol
S t o c k  s o l u t i o n s  o f  t h e  s e n s i t i z e r s  7 9 ,  8 5  a n d  8 6  a n d  E u (  8 0 ) 3  w e r e  p r e p a r e d  a t  
c o n c e n t r a t i o n s  o f  I m M  i n  b e n z e n e  a n d  f r e s h l y  d i s t i l l e d  a c e t o n i t r i l e  r e s p e c t i v e l y .  
E q u i m o l a r  q u a n t i t i e s  o f  t h e  s e n s i t i z e r  s o l u t i o n  a n d  t h e  a p p r o p r i a t e  s o l u t i o n  o f  E u (8 G )3 
w e r e  m i x e d  a n d  d i l u t e d  a c c o r d i n g l y  t o  o b t a i n  s u i t a b l e  U V - V i s  a b s o r p t i o n  a n d  
l u m i n e s c e n c e  s p e c t r a .
Results and Discussion
U V -V is  absorption:
s e n s i t i z e r s o l v e n t X  m a x /  n m e /  d m 3 m o l
-1 -1 
c m
+  E u ( 8 0 ) 3 X  m a x /  n m 8 /  d m 3 m o l
-1 - 1
c m
7 9 b e n z e n e 348 35000 b e n z e n e 414 30000
a c e t o n i t r i l e 353 32000 a c e t o n i t r i l e 353 38700
8 5 b e n z e n e 379 8800 b e n z e n e 379 6000
398 12700 398 11600
- - 425 7500
a c e t o n i t r i l e 381 6000 a c e t o n i t r i l e 381 7500
400 8400 400 9800
8 6 b e n z e n e 395 7600 b e n z e n e 395 7200
418 10200 415 10700
- - 435 2500
a c e t o n i t r i l e 395 6200 a c e t o n i t r i l e 395 6800
415 7900 416 8500
T a b l e  9 :  L o n g e r  w a v e l e n g t h  U V  a b s o r p t i o n  b a n d s  o f  ‘f r e e ’ s e n s i t i z e r  s o l u t i o n s  a n d  
c o o r d i n a t e d  s e n s i t i z e r - E u ( 8 0 ) 3 s o l u t i o n s ;  t y p i c a l  c o n c e n t r a t i o n s  o f  ‘f r e e ’ l i g a n d  a n d  
' c o m p l e x e d ’ l i g a n d  w e r e  a t  1 0 ~4 M .
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W i t h  M i c h l e r ’ s  k e t o n e ,  t h e  m a i n  o b s e r v a t i o n  t o  n o t e  f r o m  t h e  U V  d a t a  i s  t h e  a b s e n c e  o f  a  
l o n g e r  w a v e l e n g t h  b a n d  a n d  h e n c e  t h e  a b s e n c e  o f  t h e  ‘ c o o r d i n a t e d ’ [ E u ( 8 0 ) 3 ( 7 9 ) ]  s p e c i e s  
i n  a c e t o n i t r i l e  a s  c o m p a r e d  w i t h  b e n z e n e  s o l u t i o n .  T h a t  i s  t o  s a y ,  t h e  t r a n s i t i o n  t h a t  
o c c u r s  a t  4 1 4  n m  i s  s o l v a t o c h r o m i c  a n d  i s  s t a b i l i z e d  b y  n o n - p o l a r  s o l v e n t s .  F o r  b o t h  t h e  
a c r i d o n e  d e r i v a t i v e s  8 5  a n d  8 6  i n  b e n z e n e  s o l u t i o n ,  t h e  a p p e a r a n c e  o f  b a n d s  a t  l o n g e r  
w a v e l e n g t h s  w o u l d  i n d i c a t e  s i m i l a r  c o o r d i n a t i o n  o f  t h e  s e n s i t i z e r s  t o  E u ( 8 0 ) 3  v i a  a n  
i n t e r a c t i o n  t h r o u g h  t h e  c a r b o n y l  g r o u p s ,  w h e r e a s  o n  m o v i n g  t o  t h e  p o l a r  s o l v e n t  
a c e t o n i t r i l e  t h e s e  n e w  b a n d s  a r e  a b s e n t  a s  o b s e r v e d  w i t h  M i c h l e r ’s  k e t o n e .  T h e  
d i f f e r e n c e  b e t w e e n  M i c h l e r ’ s  k e t o n e  a n d  t h e  a c r i d o n e s  l i e s  w i t h  t h e  f a c t  t h a t  t h e  l a t t e r  a r e  
i n h e r e n t l y  y e l l o w  a n d  a s  s u c h ,  t h e y  d i s p l a y  l o n g  w a v e l e n g t h  a b s o r p t i o n  b a n d s  w h i c h  a r e  
p r e s e n t  r e g a r d l e s s  o f  s o l v e n t  p o l a r i t y .  T h e r e f o r e ,  i n  a c e t o n i t r i l e  s o l u t i o n  t h e y  c a n  b e  s e e n  
t o  s e n s i t i z e  E u ( 8 0 ) 3  m o s t  p r o b a b l y  t h r o u g h  a  c o l l i s i o n a l  t r a n s f e r  o f  e n e r g y  f r o m  t h e  t r i p l e t  
s t a t e s  o f  t h e  a c r i d o n e  m o i e t i e s  i n  8 5  a n d  8 6  t o  E u ( 8 0 ) 3 ,  a s  o p p o s e d  t o  t h e  f o r m a t i o n  o f  a  
d e f i n e d  t e r n a r y  c o m p l e x  a n d  i n  a  s i m i l a r  f a s h i o n  t o  t h a t  p r o p o s e d  b y  B h a u m i l c  a n d  E l -  
S a y e d  f o r  t h e  i n t e r m o l e c u l a r  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  b e n z o p h e n o n e  1 6  t o  E u ( 1 4 ) 3 .
Luminescence spectra
T h e  e x c i t a t i o n  ( a n d  e m i s s i o n )  s p e c t r a  r e c o r d e d  f o r  t h e  t h r e e  s e n s i t i z e r s  7 9 ,  8 5  a n d  8 6  i n  
t h e  t w o  s o l v e n t s ,  b e n z e n e  a n d  a c e t o n i t r i l e ,  a r e  s h o w n  i n  F i g u r e  3 7  w i t h  e a c h  o f  t h e  t h r e e  
s e n s i t i z e r s  g i v i n g  r i s e  t o  a  p r i n c i p a l  e m i s s i o n  b a n d  a t  6 1 2  n m .  M i c h l e r ’ s  k e t o n e  7 9  i n  
b e n z e n e ,  u p o n  e x c i t a t i o n  a t  4 0 7  n m  g i v e s  r i s e  t o  m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e ,  w h i l s t  i n  
a c e t o n i t r i l e  s o l u t i o n ,  d e s p i t e  t h e  l o n g  w a v e l e n g t h  b a n d  b e i n g  a b s e n t  i n  t h e  U V - V i s  
a b s o r p t i o n  s p e c t r u m ,  a n  e x c i t a t i o n  b a n d  a t  4 0 7  n m  c a n  b e  o b s e r v e d .  T h i s  i s  m o s t  l i k e l y  
a t t r i b u t a b l e  t o  s e n s i t i z a t i o n  o f  E u ( f o d ) 3  v i a  e l a s t i c  c o l l i s i o n s  i n  s o l u t i o n ,  a s  o p p o s e d  t o  t h e  
e x i s t e n c e  o f  a  w e l l - d e f i n e d  t e r n a r y  c o m p l e x  w h i c h  w o u l d  b e  d e t e c t e d  b y  L T V - V i s  
a b s o r p t i o n  s p e c t r o s c o p y .
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E u ( 8 0 ) i  +  M i c h l e r ’s  k e t o n e  7 9
407
nm
E u ( 8 0 ) s  +  N - ( e t h y l ) a c r i d o n e  8 5
419
nm
Eu(80)3 +  2 , 7 - d i b r o m o - N - ( e t h y l ) a c r i d o n e  86
n m
F i g u r e  3 7 :  S p e c t r a  i l l u s t r a t i n g  t h e  i n t e r m o l e c u l a r  s e n s i t i z a t i o n  o f  E u ( 8 0 ) i  u p o n  
e x c i t a t i o n  i n t o  t h e  l o n g  w a v e l e n g t h  b a n d s  o f  M i c h l e r  ’s  k e t o n e  a n d  a c r i d o n e  s e n s i t i z e r s ;  
  e x c  ( b e n z e n e ) ,  --------- e x c  ( a c e t o n i t r i l e ) ,  ----------  e m i s s i o n .
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B o t h  t h e  a c r i d o n e  d e r i v a t i v e s  8 3  a n d  8 4  g i v e  r i s e  t o  t h e  E u 3 + - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  f r o m  
t h e  e u r o p i u m  c h e l a t e ,  u p o n  e x c i t a t i o n  i n t o  t h e i r  l o n g e r  w a v e l e n g t h  b a n d s  a t  X >  4 0 0  n m .
N - ( e t h y l ) a c r i d o n e  8 5  a n d  t h e  d i b r o m o - a n a l o g u e  8 6  b o t h  s h o w  a n  e n h a n c e m e n t  o f  t h e  
l o n g e s t  e x c i t a t i o n  b a n d ,  w h i c h  i n  8 5  i s  t h e  4 1 9  n m  b a n d  w h i l e  i n  8 6  i t  i s  t h e  b a n d  a t  4 3 2  
n m ,  u p o n  m o v i n g  f r o m  b e n z e n e  t o  t h e  m o r e  p o l a r  s o l v e n t  o f  a c e t o n i t r i l e .  T h e  
o b s e r v a t i o n s  m a d e  h e r e ,  i n d i c a t e  t h a t  t h e  a c r i d o n e  c h r o m o p h o r e s  a r e  e f f i c i e n t  s e n s i t i z e r s  
o f  e u r o p i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e  b y  z ' w t e r m o l e c u l a r  s e n s i t i z a t i o n ,  s o  n o w  w e  c a n  t r y  t o  
i n c o r p o r a t e  t h e m  i n t o  l i g a n d s  f o r  c h e l a t i n g  E u 3 + , t o  i n v e s t i g a t e  t h e i r  m f r a m o l e c u l a r  
s e n s i t i z i n g  e f f i c i e n c i e s .
Incorporation o f acridone and 2,7-dibromoacridone into ligand structures for 
intramolecular sensitization o f europium (III)
H a v i n g  s e e n  t h e  e x c e l l e n t  p r o p e r t i e s  t h a t  t h e  p o l y a m i n o c a r b o x y l a t e  s t r u c t u r e  D 0 3 A  5 8  
p o s s e s s e s  i n  t e r m s  o f  t h e  s t a b i l i t y  a n d  t h e  c h a r g e - n e u t r a l i t y  o f  i t s  c o m p l e x e s  w i t h  t h e  
t r i v a l e n t  l a n t h a n i d e  i o n s ,  a s  w e l l  a s  t h e  a v a i l a b i l i t y  o f  a  n i t r o g e n  s i t e  o n  t h e  m a c r o c y c l i c  
b a c k b o n e  f o r  t h e  i n t r o d u c t i o n  o f  a  c h r o m o p h o r e  u n i t ,  w e  o p t e d  t o  r e t a i n  t h i s  s t r u c t u r e  a s  
t h e  c h e l a t i n g  p a r t  o f  o u r  l i g a n d s  i n  t h i s  s e r i e s .  T h e n ,  c o n c e n t r a t i n g  i n i t i a l l y  o n  t h e  p a r e n t  
c h r o m o p h o r e  a c r i d o n e  8 3 ,  w e  s e t  a b o u t  i V - a l k y l a t i n g  it t o  p r o v i d e  a  m e a n s  o f  
i n c o r p o r a t i n g  i t  i n t o  t h e  m a c r o c y c l i c  l i g a n d .  A s  o u r  p r i m a r y  o b j e c t i v e  w a s  t o  i n v e s t i g a t e  
t h e  l o n g e r  w a v e l e n g t h  s e n s i t i s i n g  e f f i c i e n c y  o f  t h e  c h r o m o p h o r e  a n d  a s  w e  d i d n ’ t e x p e c t  
t h e  a c r i d o n e  m o i e t y  t o  c o o r d i n a t e  t h e  l a n t h a n i d e  i o n ,  it w a s  n o t  a  m a i n  c o n c e r n  a t  t h i s  
s t a g e  t o  a c h i e v e  n i n e - c o o r d i n a t i o n  o f  t h e  e u r o p i u m  i o n  b y  i n t r o d u c i n g  a d d i t i o n a l  
c h e l a t i n g  f u n c t i o n s .  O n l y  a  s h o r t  a l k y l  c h a i n  w a s  r e q u i r e d ,  i n  o r d e r  t o  k e e p  t h e  d i s t a n c e  
b e t w e e n  t h e  s e n s i t i z e r  a n d  t h e  E u 3 +  i o n  m i n i m a l ,  a n d  w i t h  a  t e r m i n a l  h a l i d e  f u n c t i o n a l i t y  
t o  e f f e c t  s u b s t i t u t i o n  w i t h  5 8 .  W i t h  t h e s e  p o i n t s  i n  m i n d ,  w e  p r o p o s e d  S c h e m e  1 0  a s  a  
s y n t h e t i c  s t r a t e g y  w h e r e  a  C 3 c h a i n  w o u l d  b e  u s e d  t o  s p a c e  t h e  s e n s i t i z e r  f r o m  t h e  
m a c r o c y c l e .  T h e  p r e p a r a t i o n  o f  t h e  l i g a n d  w o u l d  b e g i n  w i t h  t h e  s y n t h e s i s  o f  N - ( 3 -  
b r o m o p r o p y l ) - a c r i d o n e  8 7 ,  w h o ’ s  s u b s e q u e n t  c o u p l i n g  w i t h  t h e  D 0 3 A  t r i s ( e s t e r )  6 1
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w o u l d  l e a d  t o  88; t r e a t m e n t  o f  t h e  e s t e r  w i t h  t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d  w o u l d  l e a d  t o  t h e  a c i d  8 9  
w h i c h  c o u l d  b e  r e a d i l y  r e a c t e d  w i t h  a  e u r o p i u m  s a l t  t o  g i v e  t h e  d e s i r e d  c o m p l e x  E u ( 9 0 ) .
( i i i )
>L
8 9  88
S c h e m e  1 0 :  ( i )  5 0 %  a q .  N a O H ,  2 - b u t a n o n e ,  b t e a c ,  B r ( C H 2) 3B r ;  ( i i )  0 . 9  e q  6 1 ,  I C 2C O 3, 
M e C N ;  ( i i i )  C F 3C O O H ,  D C M .
Preparation o f TV-alkylacridone with terminal halide function
I n i t i a l  a t t e m p t s  a t  p r e p a r i n g  t h e  7 V - ( 3 - b r o m o p r o p y l ) a c r i d o n e  8 7  a s  d e v i s e d  i n  S c h e m e  1 0  
p r o v e d  u n s u c c e s s f u l .  E m p l o y i n g  t h e  p h a s e - t r a n s f e r  c a t a l y s e d  p r o c e d u r e  w e  h a d  u s e d  
e a r l i e r  i n  p r e p a r i n g  t h e  i V - e t h y l  a c r i d o n e s ,  w e  f o u n d  t h a t  w e  c o u l d  n o t  s e l e c t i v e l y  
s u b s t i t u t e  o n l y  o n e  o f  t h e  h a l i d e  s i t e s  o f  1 , 3 - d i b r o m o p r o p a n e  t o  l e a v e  t h e  o t h e r  t e r m i n a l  
h a l i d e  i n t a c t ;  t h e  p r o d u c t  i s o l a t e d  f r o m  t h i s  r e a c t i o n  w a s  t h e  b i s - a l k y l a t e d  p r o p y l  
‘ s a n d w i c h ’ c o m p o u n d  9 1  ( S c h e m e  1 1 ) .  E v e n  u p o n  i n c r e a s i n g  t h e  s t o i c h i o m e t r y  o f  t h e  
a l k y l a t i n g  a g e n t  s u c h  t h a t  t h e r e  w a s  a n  e x c e s s  o f  t h e  r e a g e n t  a s  c o m p a r e d  t o  t h e  a c r i d o n e ,
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o r  r e d u c i n g  t h e  c o n c e n t r a t i o n  o f  s o d i u m  h y d r o x i d e  u s e d ,  w e  f o u n d  t h a t  9 1  s t i l l  r e a d i l y  
f o r m e d .  T h i s  i s  m o s t  l i k e l y  a  r e s u l t  o f  t h e  s t r o n g  h y d r o g e n - b o n d s  a n d  n - n  s t a c k i n g
i n t e r a c t i o n s  w i t h i n  a c r i d o n e  m o l e c u l e s ,  w h i c h  m e a n s  t h a t  u p o n  a l l c y l a t i o n  o f  o n e  t e r m i n u s  
o f  t h e  d i h a l i d e ,  t h e  s e c o n d  t e r m i n u s  i s  p r e d i s p o s e d  t o  u n d e r g o  s u b s t i t u t i o n  b y  a  s e c o n d  
p r o x i m a t e  m o l e c u l e  o f  a c r i d o n e .  I n  f a c t ,  c h a n g i n g  t h e  s o l v e n t  f r o m  2 - b u t a n o n e  t o  t o l u e n e  
a s  a  m e a n s  o f  s e p a r a t i n g  t h e  s t a c k e d  l a y e r s ,  h a d  l i t t l e  e f f e c t .
W h e n  w e  t r i e d  t h e  m o r e  t y p i c a l  p r o c e d u r e  o f  a l k y l a t i n g  a c r i d o n e  b y  f o r m i n g  p o t a s s i u m  
a c r i d o n e  i n  e t h a n o l  u s i n g  a  1 : 1  s t o i c h i o m e t r y  o f  K O H  a n d  8 3  a n d  t h e n  r e a c t i n g  t h i s  w i t h
1 , 3 - d i b r o m o p r o p a n e ,  1 7 7  w e  o b s e r v e d  f r o m  t h e  a n a l y s i s  o f  t h e  o b t a i n e d  l H - N M R  s p e c t r a l  
r e s o n a n c e s  t h e  f o r m a t i o n  o f  t h e  d e s i r e d  p r o d u c t  8 7 ,  a s  w e l l  a s  A - a l l y l a c r i d o n e  9 2  f r o m  
t h e  c h a r a c t e r i s t i c  a l l y l i c  p r o t o n  r e s o n a n c e  a t  6 . 1 6  p p m .  I t  i s  b e l i e v e d  t h a t  t h e  b a s e -  
c a t a l y z e d  e l i m i n a t i o n  o f  H B r  f r o m  8 7  i s  i n i t i a t e d  b y  a  t r a c e  a m o u n t  o f  h y d r o x i d e  w h i c h  
m a y  n o t  h a v e  b e e n  c o n s u m e d  i n  f o r m i n g  t h e  i n i t i a l  p o t a s s i u m  s a l t .  O w i n g  t o  t h e  s i m i l a r  
R f  v a l u e s  o f  t h e  t w o  p r o d u c t s  a n d  t h e i r  s i m i l a r  s o l u b i l i t y  c h a r a c t e r i s t i c s ,  i t  p r o v e d  
i m p o s s i b l e  t o  s e p a r a t e  t h e  t w o  p r o d u c t s  b y  e i t h e r  c h r o m a t o g r a p h i c  o r  r e c r y s t a l l i z a t i o n  
t e c h n i q u e s .
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H
8 3
( i ) ,  ( i i i
Br
8 7 9 2
S c h e m e  1 2 :  ( i )  I C O H ,  E t O H ;  ( i i )  B r ( C H 2 ) 3 B r
A n o t h e r  a p p r o a c h  t o  s y n t h e s i z i n g  t h e  d e s i r e d  p r o d u c t  w a s  t h a t  a s  s h o w n  i n  S c h e m e  1 3 ,  
w h e r e b y  w e  p u r p o s e f u l l y  s e t  o u t  t o  p r e p a r e  i V - a l l y l a c r i d o n e  9 2  u s i n g  t h e  p h a s e - t r a n s f e r  
m e t h o d .  T h e  i n t e n t i o n  w a s  t h e n  t o  a d d  h y d r o g e n  b r o m i d e  a c r o s s  t h e  d o u b l e  b o n d  i n  a n  
t f f l / z ' - M a r k o v n i l c o f f  m a n n e r  t o  f o r m  8 7 .  S u c h  t f / z / z - M a r k o v n i k o f f  r e g i o s e l e c t i v i t y  w a s  
h o p e d  t o  b e  a c h i e v e d  b y  t h e  f r e e - r a d i c a l  a d d i t i o n  o f  H B r  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  b e n z o y l  
p e r o x i d e  a s  i n i t i a t o r .  1 8 3  H o w e v e r ,  w h e n  w e  p a s s e d  a  s t r e a m  o f  h y d r o g e n  b r o m i d e  
t h r o u g h  a  s o l u t i o n  o f  9 2  a n d  t h e  i n i t i a t o r  i n  d i c h l o r o m e t h a n e ,  a  p r e c i p i t a t e  f o r m e d  
i m m e d i a t e l y  w h i c h  u p o n  i s o l a t i o n  a n d  a n a l y s i s ,  r e v e a l e d  t o  b e  n o t  t h e  a d d i t i o n  p r o d u c t  8 7  
b u t  r a t h e r  t h e  h y d r o b r o m i d e  s a l t  9 3 .
S c h e m e  1 3 :  ( i )  5 0 %  a q .  N a O H ,  2 - b u t a n o n e ,  b t e a c ,  B r C H 2C H = C H 2; ( i i )  H B r ( g ) ,  
( C 6 H 5 C O O ) 2 , D C M .
S o ,  w e  l o o k e d  t o  y e t  a n o t h e r  r o u t e  o f  f o r m i n g  t h e  d e s i r e d  h a l o a l k y l a c r i d o n e ,  o n e  i n  w h i c h  
h y d r o x i d e  w a s  n o t  e m p l o y e d  a s  b a s e .  A l s o ,  g i v e n  t h e  i n s o l u b i l i t y  o f  a c r i d o n e  i n  m o s t
9 2  ( 7 4 % )
9 3  ( 1 0 0 % )
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o r g a n i c  s o l v e n t s  w e  s u b s e q u e n t l y  f o u n d  o u r s e l v e s  r e s t r i c t e d  t o  t h e  b a s e - s o l v e n t  p a i r s  t h a t  
w e  c o u l d  u s e .  C o m b i n a t i o n s  s u c h  a s  b u t y l - l i t h i u m /  t h f  o r  t h e  b u l k i e r  L D A /  t h f  c o u l d  n o t  
b e  u s e d  t h r o u g h  p r o b l e m s  o f  i n s o l u b i l i t y  o f  t h e  s t a r t i n g  m a t e r i a l  i n  t h i s  s o l v e n t ,  n o t  
h e l p e d  b y  t h e  r e q u i r e m e n t  o f  l o w  t e m p e r a t u r e s  w i t h  t h e s e  b a s e s .
W e  t h e n  f o u n d  t h a t  R e y m o n d  a n d  c o - w o r k e r s ,  1 7 1  w h o  w e r e  i n t e r e s t e d  i n  a c r i d o n e  a s  a  
f l u o r e s c e n t  l a b e l  a n d  h a d  a l s o  a t t e m p t e d  t o  r e a c t  t e r m i n a l  d i h a l i d e s  w i t h  a c r i d o n e ,  h a d  
u s e d  s o d i u m  h y d r i d e  i n  d i m e t h y l f o r m a m i d e  t o  p r e f o r m  t h e  a n i o n .  T h e y  n o t e d  t h a t  w i t h  
t h e  s h o r t  C 3 c h a i n  o f  1 , 3 - d i b r o m o p r o p a n e  t h e  y i e l d  o f  8 7  w a s  2 0 % ,  w h e r e a s  a  m u c h  
h i g h e r  y i e l d  o f  9 2 %  w a s  r e p o r t e d  w h e n  a  C < y  c h a i n  w a s  e m p l o y e d .  H o w e v e r ,  t h e y  d i d  n o t  
e l a b o r a t e  o n  t h e s e  o b s e r v a t i o n s  a n d  i t  w a s  u n c l e a r  w h e t h e r  t h e  l o w  y i e l d s  w e r e  d u e  t o  t h e  
r e a c t i o n  b e i n g  s l u g g i s h  w i t h  u n r e a c t e d  a c r i d o n e  b e i n g  r e c o v e r e d  o r ,  w h e t h e r  a  s i d e  
r e a c t i o n  s u c h  a s  e l i m i n a t i o n  o f  t h e  f o r m e d  b r o m o p r o p y l a c r i d o n e  w a s  o c c u r r i n g  w h i c h  
w o u l d  a l s o  a c c o u n t  f o r  t h e  l o w  y i e l d  o f  p r o d u c t  r e p o r t e d .
X = C 1
„  8 7  +  9 2
X = B r  8 7  +  9 2
S c h e m e  1 4 :  ( i )  N a H ,  D M F ;  ( i i )  X ( C H 2 ) 3 B r .
A d o p t i n g  t h i s  r o u t e  f o r  t h e  p r e p a r a t i o n  o f  8 7  ( S c h e m e  1 4 ) ,  w h e n  w e  u s e d  6  e q u i v a l e n t s  o f
1 , 3 - d i b r o m o p r o p a n e ,  t h e  y i e l d  o f  r e a c t i o n  w a s  l o w  d u e  t o  b o t h  o f  t h e  r e a s o n s  s u g g e s t e d  
a b o v e .  S o m e  u n r e a c t e d  a c r i d o n e  w a s  r e c o v e r e d  u p o n  a d d i t i o n  o f  w a t e r  t o  t h e  r e a c t i o n  
m i x t u r e  w h i l e  t h e  p r o d u c t s  w e r e  e x t r a c t e d  i n t o  e t h y l  a c e t a t e ;  a n a l y s i s  o f  t h e  p r o d u c t s  b y  
^ - N M R  s p e c t r o s c o p y  r e v e a l e d  a  1 : 1  m i x t u r e  o f  b o t h  8 7  a n d  9 2 .  W i t h  t h e  
u n s y m m e t r i c a l  l - b r o m o - 3 - c h l o r o p r o p a n e ,  w e  a n t i c i p a t e d  r e a c t i o n  w i t h  a c r i d o n e  a t  t h e  
m o r e  r e a c t i v e  b r o m i n a t e d  s i t e  t o  f o r m  9 4  a n d  e x p e c t e d  l e s s  e l i m i n a t i o n  a t  t h e  r e m a i n i n g  
c h l o r i n a t e d  e n d  d u e  t o  p o o r e r  l e a v i n g  g r o u p  a b i l i t y ,  b u t  w e  w e r e  s u r p r i s e d  t o  s e e  s i m i l a r
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r e s u l t s  a s  e a r l i e r .  I n  f a c t ,  t h e  !H - N M R  s p e c t r a  o f  t h e  p r o d u c t s  w e r e  f u r t h e r  c o m p l i c a t e d  
a s  b o t h  i V - ( 3 - c h l o r o p r o p y l )  a c r i d o n e  9 4  a n d  j V - ( 3 - b r o m o p r o p y l ) a c r i d o n e  8 7  w e r e  d e t e c t e d  
w i t h  t h e  e l i m i n a t i o n  p r o d u c t ;  i n d e e d ,  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e  t h r e e  s p e c i e s  8 7 ,  9 2  a n d  9 4  w e r e  
c o n f i r m e d  i n  t h e  m a s s  s p e c t r u m  [ m / z  ( C l )  3 1 6 / 3 1 8  ( B r  i s o t o p e s ) ,  2 3 6  a n d  2 7 2 /  2 7 4  ( C l  
i s o t o p e s )  r e s p e c t i v e l y ] .
A t  t h i s  p o i n t ,  w e  d e c i d e d  t o  i n v e s t i g a t e  t h e  u s e  o f  a  l o n g e r  c h a i n  a s  t h i s  h a d  b e e n  r e p o r t e d  
t o  g i v e  g o o d  y i e l d s  a n d  u s i n g  1 , 5 - d i i o d o p e n t a n e  w e  a c h i e v e d  o v e r  6 0 %  y i e l d s  o f  t h e  p u r e  
p r o d u c t  j V - ( 5 - i o d o p e n t y l ) a c r i d o n e  9 5 ,  w i t h  v e r y  l i t t l e  e l i m i n a t i o n  p r o d u c t  b e i n g  d e t e c t e d  
i n  t h e  c r u d e  r e a c t i o n  m i x t u r e  { S c h e m e  1 5 ) .  T h e  y i e l d  f o r  t h e  a n a l o g o u s  r e a c t i o n  i n  t h e  
2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  s e r i e s  t o  g i v e  9 6  w a s  a r o u n d  4 0 % .
RY<V i f ^ R ^
H
8 3  R = H
8 4  R = B r
S c h e m e  1 5 :  ( i )  N a H ,  D M F ;  ( i i )  I ( C H 2 ) 5 L
C o u p l i n g  o f  9 5  a n d  9 6  t o  a z a - m a c r o c y c l e s
H a v i n g  f u n c t i o n a l i s e d  t h e  a c r i d o n e  m o i e t i e s ,  w e  n e x t  f o c u s e d  o u r  e f f o r t s  o n  t h e  c o u p l i n g  
o f  t h e s e  t o  t h e  a z a - m a c r o c y c l i c  s t r u c t u r e .  D i r e c t  a l k y l a t i o n  o f  t h e  D 0 3 A - t r i s ( e s t e r )  u n i t  
6 1  i n  a c e t o n i t r i l e  w i t h  9 5  w a s  a t t e m p t e d  u s i n g  t r i e t h y l a m i n e  a s  b a s e ,  b u t  t h e  r e a c t i o n  w a s  
n o t  a s  e f f i c i e n t  a s  w e  h a d  f o u n d  w i t h  b i p y r i d y l  i n  6 2  a n d  p u r i f i c a t i o n  o f  t h e  p r o d u c t  9 7  b y  
c h r o m a t o g r a p h y  p r o v e d  d i f f i c u l t  d u e  t o  s t r e a k i n g  o f  t h e  v a r i o u s  b a n d s  { S c h e m e  1 6 ) .  I n  
t h e  c a s e  o f  t h e  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  a d d u c t  9 8 ,  a  c o m p a r a t i v e l y  b e t t e r  y i e l d  w a s  o b t a i n e d .  
T h e  c a r b o x y l a t e  g r o u p s  w e r e  d e p r o t e c t e d  u s i n g  t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  t o  
i s o l a t e  t h e  f r e e  a c i d s  9 9  a n d  1 0 0 .
9 5  R = H  ( 6 3 % )
9 6  R = B r  ( 4 1 % )
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9 5  R = H
9 6  R = B r
9 7  R = H  ( 2 2 % )
9 8  R = B r  ( 6 0 % )
Q ^ O HTrkr^ \I
i X J  *H C r ^ 0
R
9 9  R = H  ( 5 0 % )
1 0 0  R = B r  ( 9 5 % )
S c h e m e  1 6 :  ( i )  0 . 9  e q  6 1 ,  E t 3 N ,  M e C N ;  ( i i )  C F 3 C O O H ,  D C M .
H o w e v e r , ,  w e  w e r e  i n t e r e s t e d  i n  i m p r o v i n g  t h e  y i e l d  a n d  p u r i f i c a t i o n  o f  t h e  a c r i d o n e -  
m a c r o c y c l i c  s t r u c t u r e s  s o  w e  s o u g h t  a n  a l t e r n a t i v e  s t r a t e g y  f o r  t h e  p r e p a r a t i o n  o f  9 7 .  O n e  
a l t e r n a t i v e  w a s  t o  f i r s t  m o n o - a l k y l a t e  f r e e  c y c l e n  w i t h  t h e  a c r i d o n e  d e r i v a t i v e  9 5  a n d  t h e n  
t o  i n t r o d u c e  t h e  t h r e e  c a r b o x y l a t e  g r o u p s  a f t e r w a r d s ,  w i t h  t h i s  h a v i n g  t h e  a d v a n t a g e  t h a t  
s e p a r a t i o n  o f  t h e  a c r i d o n e - c o n j u g a t e  f r o m  a n y  u n r e a c t e d  9 5  c o u l d  b e  e a s i e r  a t  t h e  e a r l i e r  
s t a g e .  A l t h o u g h  c y c l e n  h a s  f o u r  r e a c t i v e  a m i n e  s i t e s ,  w e  h a v e  s e e n  t h a t  t h r e e  o f  t h e s e  c a n  
b e  a l k y l a t e d  u n d e r  r e l a t i v e l y  m i l d  c o n d i t i o n s  a n d  i n  m o d e r a t e  y i e l d  t o  g i v e  6 1  f o r  
e x a m p l e ,  b u t  v a r i o u s  s t r a t e g i e s  h a v e  a l s o  b e e n  r e p o r t e d  f o r  s e l e c t i v e l y  a l k y l a t i n g  o n l y  o n e  
o f  t h e  a m i n e  s i t e s .
( i i )------
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T h e  f i r s t  o f  t h e s e  m e t h o d o l o g i e s  t h a t  w e  a d o p t e d  e m p l o y e d  m o l y b d e n u m  h e x a c a r b o n y l  a s  
a  p r o t e c t i n g  g r o u p  f o r  t h r e e  o f  t h e  r i n g  n i t r o g e n s  i n  c y c l e n  a s  p i o n e e r e d  b y  t h e  P a r k e r  
g r o u p .  1 8 4  T h e  p r e p a r a t i o n  a n d  m a n i p u l a t i o n  o f  t h i s  p r o t e c t e d  c o m p l e x  w e r e  c a r r i e d  o u t  
u n d e r  a n  a r g o n  a t m o s p h e r e  o n  a  S c h l e n k  l i n e .  R e a c t i o n  o f  c y c l e n  5 5  w i t h  m o l y b d e n u m  
h e x a c a r b o n y l  i n  d i b u t y l  e t h e r  r e s u l t e d  i n  t h e  f o r m a t i o n  o f  a  b r i g h t  y e l l o w  m o l y b d e n u m  
t r i c a r b o n y l - c y c l e n  c o m p l e x  101 ( S c h e m e  1 7 ) .  T h i s  w a s  r e - s u s p e n d e d  i n  
d i m e t h y l f o r m a m i d e  w i t h  p o t a s s i u m  c a r b o n a t e  a n d  t h e  i o d o p e n t y l a c r i d o n e  9 5  a d d e d ,  t h e n  
t h e  m i x t u r e  w a s  r e f l u x e d  f o r  t w o  h o u r s .  D e c o m p l e x a t i o n  o f  t h e  m o l y b d e n u m  m o i e t y  w a s  
c a r r i e d  o u t  i n  d i l u t e  a q u e o u s  a c i d  a n d  t h e  m o n o a l k y l a t e d  a m i n e  1 0 2  w a s  e x t r a c t e d  a n d  
p u r i f i e d  b y  c h r o m a t o g r a p h y .  H o w e v e r ,  t h e  y i e l d  o f  t h i s  r e a c t i o n  w a s  v e r y  l o w  a n d  t h e  
p r e p a r a t i o n  r e q u i r e d  c a r e f u l  a t t e n t i o n  t o  p r o t e c t  t h e  a i r  a n d  m o i s t u r e  s e n s i t i v e  p r o t e c t e d  
i n t e r m e d i a t e .  A l s o ,  w e  l a t e r  f o u n d  t h a t  a n o t h e r  g r o u p  w o r k i n g  w i t h  t h e  t e m p o r a r y  
t r i p r o t e c t i o n  o f  c y c l e n  w i t h  M o ( C O )3 h a d  o b s e r v e d  t h a t  w h i l e  t h e  u s e  o f  a l k y l  b r o m i d e s  
l e a d  t o  t h e  m o n a l k y l a t i o n  p r o d u c t ,  t h e  u s e  o f  a l k y l  i o d i d e s  u n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s  l e a d  t o
1 O f
t h e  1 , 7 - d i a l k y l a t e d  c y c l e n  p r o d u c t .  A l t h o u g h  t h e  p r o t o n - N M R  a n d  m a s s  s p e c t r a l  d a t a  
d i d  n o t  a p p e a r  t o  s h o w  t h a t  t h i s  w a s  t h e  c a s e  w i t h  o u r  p r o d u c t ,  w e  d e c i d e d  t o  s e e k  
a n o t h e r  r o u t e  t o  t h e  m o n o a l k y l a t e d  p r o d u c t .
£
rw ?
5 5
( i ) Kvj% \ /
o c ' V V qcouu
101
( i i )
S c h e m e  1 7 :  ( i )  M o ( C O ) 6 , B u 2 Q ;  ( i i )  9 5 ,  K 2 C 0 3 , D M F .
1 o r  %
A n e l l i  a n d  c o - w o r k e r s  r e p o r t e d  a  p r e p a r a t i o n  o f  m o n o - f u n c t i o n a l i z e d  c y c l e n  i n  
a c e t o n i t r i l e  s o l u t i o n  u s i n g  a  5 - 1 0  m o l a r  e x c e s s  o f  c y c l e n  w i t h  r e s p e c t  t o  t h e  c h o s e n  a l k y l  
h a l i d e  a n d  w i t h o u t  t h e  n e e d  o f  p r o t e c t i n g  g r o u p s .  E l s e w h e r e ,  K r u p e r  e t  a l .  1 8 7  s i m i l a r l y  
r e p o r t e d  t h a t  r e a c t i o n  o f  e q u i v a l e n t  a m o u n t s  o f  p o l y a z a m a c r o c y c l e s  w i t h  a n  a l k y l  h a l i d e
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i n  a  n o n - p o l a r ,  a p r o t i c  s o l v e n t  s u c h  a s  d i c h l o r o m e t h a n e  o r  c h l o r o f o r m  a f f o r d e d  t h e  m o n o -  
T V - a l k y  l a t i o n  p r o d u c t  a s  i t s  m o n o h y d r o h a l i d e  s a l t ,  i n  h i g h  y i e l d  a n d  w i t h  e x c e l l e n t  
s e l e c t i v i t y .  T h u s ,  w e  d e c i d e d  t o  t r y  t h i s  r o u t e  (.S c h e m e  1 8 )  a n d  s o  9 5  w a s  a d d e d  s l o w l y  t o  
c y c l e n  5 5  i n  c h l o r o f o r m  s o l u t i o n  a n d  t h e  r e s u l t a n t  s l u r r y  w a s  s t i r r e d  o v e r n i g h t .  T h e  
r e a c t i o n  m i x t u r e  w a s  p u r i f i e d  b y  a c i d - b a s e  e x t r a c t i o n ;  u p o n  a c i d i f i c a t i o n ,  a n y  u n r e a c t e d  
95 w a s  e x t r a c t e d  i n t o  o r g a n i c  s o l v e n t  a n d  t h e n  t h e  m o n o - a l k y l a t e d  p r o d u c t  102 w a s  
e x t r a c t e d  f r o m  t h e  b a s i f i e d  a q u e o u s  l a y e r  i n  h i g h  y i e l d .
f-f V— I H 
5 5
102 (89% ) —
( i v )
9 7  ( 7 6 % )
( i i i )
9 9  ( 6 7 % )
Eu(103) (84% )
S c h e m e  1 8 :  ( i )  9 5 ,  C H C 1 3 ; ( i i )  B r C H 2C 02 C ( C H 3) 3, K 2C 0 3 , M e C N ;  ( i i i )  C F 3C O O H ,  
D C M ;  ( i v )  E u C 1 3 , M e O H .
102  w a s  t h e n  t a k e n  w i t h  a n  e x c e s s  o f  t e r t - b u t y l  b r o m o a c e t a t e  i n  a c e t o n i t r i l e  a n d  w a s  
h e a t e d  a t  r e f l u x  t o  g i v e  t h e  t r i s ( e s t e r )  9 7 ,  i n  a n  o v e r a l l  y i e l d  o f  68%  b a s e d  o n  t h e  s t a r t i n g  
i o d o p e n t y l a c r i d o n e  9 5 .  T h e  f r e e  a c i d  9 9  w a s  t h e n  o b t a i n e d  a s  b e f o r e ,  u p o n  t r e a t m e n t  o f  
t h e  e s t e r  w i t h  t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d .
T h e  m o l e c u l a r  w e i g h t s  o f  t h e  a c i d s  w e r e  c o n f i r m e d  b y  h i g h  r e s o l u t i o n  m a s s  s p e c t r o s c o p y  
a n d  s o l u t i o n s  o f  t h e s e  w e r e  p r e p a r e d  i n  H E P E S  b u f f e r  a n d  a d d e d  t o  s o l u t i o n s  o f  
e u r o p i u m ( I I I )  c h l o r i d e  t o  p r e p a r e  t h e  c o m p l e x e s  i n  s i t u .  A t t e m p t s  w e r e  a l s o  m a d e  t o  
c h a r a c t e r i z e  t h e  s a l t s  b y  p r e p a r i n g  a n d  i s o l a t i n g  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  c o m p l e x e s  f r o m
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m e t h a n o l  a s  s h o w n  i n  S c h e m e  1 8 .  T h e  a c r i d o n e  d e r i v a t i v e  E u ( 1 0 3 )  w a s  c o n f i r m e d  b y  
a c c u r a t e  m a s s  s p e c t r o m e t r y  b u t  t w o  a t t e m p t s  a t  i s o l a t i n g  t h e  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  
d e r i v a t i v e  E u ( 1 0 4 )  p r o v e d  u n s u c c e s s f u l ,  f r o m  t h e  a b s e n c e  o f  t h e  m o l e c u l a r  i o n  i n  m a s s  
s p e c t r o m e t r y .  H o w e v e r ,  t h e  l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  o f  t h e  t w o  c o m p l e x e s  p r e p a r e d  i n  
s i t u ,  w e r e  p e r f e c t l y  c o n s i s t e n t  w i t h  t h e  i n t r a m o l e c u l a r  s e n s i t i z a t i o n  o f  t h e  e u r o p i u m  i o n  
b y  e a c h  o f  t h e  c h r o m o p h o r e s  r e s p e c t i v e l y ,  a n d  w e r e  a l s o  c o n s i s t e n t  w i t h  i n c o r p o r a t i o n  o f  
t h e  e u r o p i u m  i n t o  t h e  7  c o - o r d i n a t e  l i g a n d ,  a s  d e s c r i b e d  i n  t h e  f o l l o w i n g  s e c t i o n .
Results and discussion 
Spectrophotometric protocol
C o m p l e x e s  w e r e  p r e p a r e d  i n - s i t u  a t  1 0 ' 4 M  f r o m  t h e  I m M  s t o c k  s o l u t i o n s  o f  t h e  f r e e  
l i g a n d s  9 9  a n d  1 0 0  i n  l O m M  H E P E S  b u f f e r  o r  D 2 0  a n d  a  I m M  s t o c k  s o l u t i o n  o f  E u C f t  
i n  e i t h e r  H 2 0  o r  D 20 ,  t o  g i v e  E u ( 1 0 3 )  a n d  E u ( 1 0 4 )  r e s p e c t i v e l y .  T h e  s o l u t i o n s  w e r e  
m e a s u r e d  i m m e d i a t e l y  a n d  a g a i n  a f t e r  1 2  h o u r s  t o  e n s u r e  e q u i l i b r a t i o n .  E m i s s i o n  s p e c t r a  
w e r e  m e a s u r e d  w i t h  t h e  f o l l o w i n g  s e t - u p ;  X Q X C , 4 0 6 n m ;  d e l a y  t i m e ,  0 . 1 m s ;  g a t e  t i m e ,  1
m s ;  e x c /  e m  s l i t  w i d t h s ,  5  n m .  L i f e t i m e  d a t a  w e r e  a c c u m u l a t e d  u s i n g  L e m m i n g s  s o f t w a r e  
a n d  h y d r a t i o n  n u m b e r s  ( < ? ’)  w e r e  c a l c u l a t e d  u s i n g  t h e  e u r o p i u m  c o n s t a n t s  i n  P a r k e r ’ s  
r e v i s e d  m e t h o d  { E q u a t i o n  7 ) .  D e g a s s i n g  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  w i t h  t h e  s a m p l e  
c o n t a i n e d  i n  a  d e g a s s i n g  c e l l ,  u s i n g  f r e e z e - p u m p - t h a w  c y c l e s  t o  d e a e r a t e ;  s a m p l e s  w e r e  
m e a s u r e d  u n d e r  v a c u u m .  Q u a n t u m  y i e l d s  w e r e  m e a s u r e d  r e l a t i v e  t o  a  p r o t o n a t e d  
p h e n a n t h r i d i n i u m  c o m p l e x  [ E u ( 1 0 5 ) H ] 4 + , f o r  w h i c h  (j)H20=  0.021 a s  e x p l a i n e d  l a t e r  i n  t h e
t e x t .
Absorption and photophysical properties o f Eu(103)
A n  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f  t h e  f r e e  l i g a n d  9 9  s h o w e d  a b s o r p t i o n  m a x i m a  a t  2 5 7 ,  3 9 4  a n d  4 1 0  
n m  w i t h  c o r r e s p o n d i n g  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t s  o f  3 5 0 0 0 ,  5 3 0 0  a n d  5 3 0 0  r e s p e c t i v e l y .  
T h e  e u r o p i u m ( I I I )  a c r i d o n e - p e n t y l - D 0 3 A  c o m p l e x  E u ( 1 0 3 )  d i s p l a y e d  i d e n t i c a l
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a b s o r p t i o n  b a n d s  t o  t h e  f r e e  l i g a n d  s o l u t i o n ,  s u g g e s t i n g  t h a t  t h e  a c r i d o n e  m o i e t y  w a s  n o t  
c o o r d i n a t i n g  t o  t h e  l a n t h a n i d e  c e n t r e .
n m
F i g u r e  3 8 :  e x c i t a t i o n  a n d  e m i s s i o n  s p e c t r a  o / E u ( 1 0 3 ) ;  e x c i t a t i o n  a t  4 0 6  n m  a n d  
e m i s s i o n  a t  6 1 5  n m ,  s l i t  w i d t h s  5  n m .
E x c i t a t i o n  i n t o  t h e  l o n g e r  w a v e l e n g t h  b a n d ,  a t  4 0 6  n m  g a v e  r i s e  t o  t h e  c h a r a c t e r i s t i c  r e d  
e u r o p i u m ( I I I )  c e n t r e d  e m i s s i o n  w i t h  t h e  p r i n c i p a l  e m i s s i o n  b a n d  a t  6 1 5  n m  ( F i g u r e  3 8 ) .  
T h e  c o r r e s p o n d i n g  e x c i t a t i o n  s p e c t r u m  w a s  s i m i l a r  t o  t h e  a b s o r p t i o n  s p e c t r u m ,  p r o v i d i n g
Ti #
s o m e  c r e d e n c e  t o  t h e  i n t r a m o l e c u l a r  s e n s i t i z a t i o n  o f  E u  b y  a c r i d o n e .  T h e  l i f e t i m e  o f  
t h e  m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  w a s  d e t e r m i n e d  a s  0 . 3 7  m s  i n  a q u e o u s  H E P E S  b u f f e r e d  
s o l u t i o n  a n d ,  w h i c h  i n c r e a s e d  t o  1 . 6 7  m s  u p o n  c h a n g i n g  t h e  s o l v e n t  t o  D 20 .  S u b s t i t u t i n g  
t h e  o b s e r v e d  v a l u e s  f o r  k  ( i . e  1 /  x )  i n  E q u a t i o n  1 2 ,  g a v e  a  q ’ v a l u e  o f  2 . 2 ,
q *  —  1 . 2  [ ( k m o  -  k m o )  - 0 . 2 5 ]  E q u a t i o n  1 2
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w h e r e  k m o  a n d  f e o  a r e  i n  m s ' 1 . T h i s  v a l u e  w a s  c o n s i s t e n t  w i t h  t h e  e x p e c t e d  s e v e n - f o l d  
c o o r d i n a t i o n  o f  t h e  D 0 3 A  u n i t  a r o u n d  t h e  i o n  a n d  i n  a c c o r d a n c e  w i t h  s i m i l a r  D 0 3 A -  
d e r i v e d  c o m p l e x e s .  188
D e g a s s i n g  o f  t h e  s o l u t i o n  o f  E u ( 1 0 3 )  l e a d  t o  a  s l i g h t  i n c r e a s e  i n  t h e  e m i s s i o n  i n t e n s i t y  o f  
t h e  c o m p l e x ,  h o w e v e r ,  t h e r e  w a s  n o  o b s e r v e d  c h a n g e  i n  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  l u m i n e s c e n c e .  
T h i s  s u g g e s t s  t h a t  t h e  t r i p l e t  l e v e l  o f  t h e  a c r i d o n e  c h r o m o p h o r e  i s  s u s c e p t i b l e  t o  
q u e n c h i n g  b y  m o l e c u l a r  o x y g e n ,  a s  t h e  i n c r e a s e d  l u m i n e s c e n c e  e m i s s i o n  f r o m  t h e  E u 3 +  
i o n  i n d i c a t e s .  M o r e  i m p o r t a n t l y ,  h o w e v e r ,  t h e  c o n s t a n t  l i f e t i m e  o f  t h e  l u m i n e s c e n c e  i n  
t h e  p r e s e n c e  a n d  i n  t h e  a b s e n c e  o f  o x y g e n ,  s t r o n g l y  s u g g e s t s  t h a t  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  
f r o m  t h e  p o p u l a t e d  5 D o  s t a t e  o f  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n  t o  t h e  a c r i d o n e  t r i p l e t  s t a t e  i s  
i n s i g n i f i c a n t .  T h e s e  d a t a  p r o v i d e d  s o m e  e v i d e n c e  f o r  a  t r i p l e t - m e d i a t e d  e n e r g y  t r a n s f e r  
m e c h a n i s m ,  a n d  t h i s  w a s  f u r t h e r  s u b s t a n t i a t e d  b y  t h e  e x h i b i t i o n  o f  a  s h o r t - l i v e d  b a n d  
c o r r e s p o n d i n g  t o  t h e  a r y l  t r i p l e t  l e v e l  f r o m  E u ( 1 0 3 ) ,  i n  a n  a q u e o u s  g l a s s  a t  7 7 K .
T h e  n e x t  s t e p  w a s  t o  e s t a b l i s h  t h e  t r i p l e t  s t a t e  e n e r g y  o f  t h e  c o m p l e x e d  l i g a n d  a n d  s o  t h e  
g a d o l i n i u m ( I I I )  c o m p l e x  G d ( 1 0 3 )  w a s  p r e p a r e d  i n  s i t u .  A s  w e  h a v e  s e e n ,  G d 3 "  c a n n o t  
a c c e p t  a n y  e n e r g y  f r o m  t h e  s e n s i t i z e r  a s  i t  h a s  n o  e l e c t r o n i c  e n e r g y  l e v e l s  b e l o w  3 2 0 0 0  
c m *1 ( F i g u r e  7 ) ,  b u t  i t  i n d u c e s  a p p r o x i m a t e l y  t h e  s a m e  o p t i c a l  s h i f t  a s  E u 3 + . T h u s  
G d ( 1 0 3 )  w a s  t a k e n  i n  a q u e o u s  g l a s s  a t  7 7 K  a n d  t h e  p h o s p h o r e s c e n c e  e m i s s i o n  w a s  
r e c o r d e d  (.F i g u r e  3 9 ) ,  f r o m  w h i c h  t h e  z e r o - p h o n o n  t r a n s i t i o n  c o r r e s p o n d i n g  t o  t h e  t r i p l e t  
l e v e l  e n e r g y  w a s  d e t e r m i n e d  t o  l i e  a t  2 1 5 0 0  c m * 1 . S o  w i t h  t h e  e u r o p i u m  5 D o  r e s o n a n c e  
l e v e l  l y i n g  a t  1 7 2 5 0  c m " 1 , t h e  e n e r g y  l e v e l  o f  t h e  a c r i d o n e  t r i p l e t  l i e s  o v e r  4 0 0 0  c m '1 
h i g h e r  i n  e n e r g y  t h a n  t h e  m e t a l  i o n ,  p r e c l u d i n g  b a c k  e n e r g y  t r a n s f e r  a t  a m b i e n t  
t e m p e r a t u r e .  I t  s h o u l d  a l s o  b e  m e n t i o n e d  h e r e  t h a t ,  u p o n  a d d i t i o n  o f  t e r b i u m  s o l u t i o n  t o  a  
s o l u t i o n  o f  t h e  f r e e  l i g a n d  9 9 ,  n o  t e r b i u m - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  c o u l d  b e  o b s e r v e d  a t  
a m b i e n t  t e m p e r a t u r e ;  l o w  t e m p e r a t u r e  s t u d i e s  w e r e  n o t  p u r s u e d  o n  T b ( 1 0 3 ) .
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n m
F i g u r e  3 9 :  p h o s p h o r e s c e n c e  e m i s s i o n  f r o m  G d ( 1 0 3 )
Absorption and photophysical properties o f Eu(104)
T h e  a q u e o u s  b u f f e r e d  s o l u t i o n  o f  t h e  f r e e  l i g a n d  1 0 0  d i s p l a y e d  a b s o r p t i o n  m a x i m a  a t  
260, 285, 407 a n d  427 n m ,  w i t h  c o r r e s p o n d i n g  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t s  o f  27800, 27300, 
5200 a n d  5200 r e s p e c t i v e l y .  T h e  l o n g e r  w a v e l e n g t h  b a n d  t a i l e d  o f f  t o w a r d s  450 n m .  
A g a i n ,  t h e r e  w a s  l i t t l e  c h a n g e  i n  t h e  U V  a b s o r p t i o n  s p e c t r u m  u p o n  c o m p l e x a t i o n  o f  t h e  
l i g a n d  w i t h  e u r o p i u m ( I I I )  t o  g i v e  E u ( 1 0 4 ) .
E x c i t a t i o n  a t  b o t h  406 n m  a n d  a t  428 n m  o f  t h e  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f  E u ( 1 0 4 )  l e a d  t o  t h e  
c h a r a c t e r i s t i c  r e d  e u r o p i u m  e m i s s i o n  a n d  w i t h  a n  i d e n t i c a l  e m i s s i o n  p r o f i l e  a s  t h a t  f o r  
E u ( 1 0 3 ) ,  i n d i c a t i n g  a n  i d e n t i c a l  e n v i r o n m e n t  a r o u n d  t h e  E u 3 +  i o n  i n  b o t h  c o m p l e x e s  
{ F i g u r e  4 0 ) .  H o w e v e r ,  t h e  b a n d  a t  406 n m  w a s  s t r o n g e r  t h a n  t h a t  a t  428 n m  a n d  a s  it w a s  
c o m m o n  t o  b o t h  c o m p l e x e s ,  w e  u s e d  t h i s  f o r  s u b s e q u e n t  p h o t o p h y s i c a l  m e a s u r e m e n t s .
142
Longer Wavelength Sensitization Chapter 5
n m
F i g u r e  4 0 :  e x c i t a t i o n  a n d  e m i s s i o n  s p e c t r a  o f E u ( 1 0 4 )
T h e  l i f e t i m e s  o f  t h e  e u r o p i u m  l u m i n e s c e n c e  w e r e  m e a s u r e d  b o t h  i n  a q u e o u s  H E P E S -  
b u f f e r e d  s o l u t i o n  a n d  a l s o  i n  D 2 0  s o l u t i o n  a n d  t  v a l u e s  o f  0 . 3 8  a n d  1 . 5 2  m s  w e r e
o b t a i n e d  r e s p e c t i v e l y ,  i n  g o o d  a g r e e m e n t  w i t h  t h e  v a l u e s  o b t a i n e d  w i t h  E u ( 1 0 3 ) .  T h e  
i n n e r  s p h e r e  h y d r a t i o n  n u m b e r  q ’ w a s  s i m i l a r l y  d e t e r m i n e d  f r o m  E q u a t i o n  1 2  a s  2 . 1  
m o l e c u l e s  o f  w a t e r ,  w h i c h  p a r t i c u l a r l y  s u g g e s t e d  t h e  i n c o r p o r a t i o n  o f  e u r o p i u m ( I I I )  i o n  
b y  t h e  m a c r o c y c l i c  s t r u c t u r e ,  t h a t  e a r l i e r  m a s s  s p e c t r a l  a n a l y s i s  o f  t h e  i s o l a t e d  c o m p l e x  
h a d  n o t .
D e g a s s i n g  o f  t h e  a q u e o u s  s a m p l e  o f  E u ( 1 0 4 )  a g a i n  l e a d  t o  a n  e n h a n c e d  l u m i n e s c e n c e  
e m i s s i o n  f r o m  E u  w i t h o u t  a n y  a s s o c i a t e d  c h a n g e  i n  t h e  l i f e t i m e  o f  t h e  e m i s s i o n .  F r o m  
t h e  l o w  t e m p e r a t u r e  p h o s p h o r e s c e n c e  e m i s s i o n  o f  t h e  g a d o l i n i u m  c o m p l e x  G d ( 1 0 4 ) ,  t h e  
t r i p l e t  l e v e l  e n e r g y  o f  t h e  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  c h r o m o p h o r e  w a s  c a l c u l a t e d  a s  l y i n g  a t  
1 9 8 0 0  c m '1 ( F i g u r e  4 1 ) .  T h i s  l o w e r  l y i n g  t r i p l e t  s t a t e  o f  t h e  2 , 7 - d i b r o m i n a t e d  l i g a n d  a s  
c o m p a r e d  t o  t h e  p a r e n t  a c r i d o n e  c h r o m o p h o r e  i n  E u ( 1 0 3 ) ,  w a s  s t i l l  s i g n i f i c a n t l y  g r e a t e r
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i n  e n e r g y  t h a n  t h e  5 D o  e m i s s i v e  l e v e l  o f  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n  s o  a s  t o  p r e c l u d e  b a c k  
e n e r g y  t r a n s f e r .
n m
F i g u r e  4 1 :  p h o s p h o r e s c e n c e  e m i s s i o n  f r o m  G d ( 1 0 4 )
T h e  p h o t o p h y s i c a l  d a t a  o b t a i n e d  f o r  b o t h  t h e  c o m p l e x e s  E u ( 1 0 3 )  a n d  E u ( 1 0 4 )  a r e  
s u m m a r i z e d  i n  T a b l e  1 0 .
complex A*xc /nm a t  H2o/ ms x d2o/ ms q' E (T ,)/ cm'1 b <)> H 2 0  C 9 D 2 0  C
Eu(103) 395,406 0.37 1.67 2.2 21500 0.014 0.035
Eu(104) 406, 428 0.38 1.52 2.1 19800 0.01 0.025
T a b l e  1 0 :  S u m m a r y  o f  p h o t o p h y s i c a l  d a t a  o b t a i n e d  f o r  t h e  a c r i d o n e  c o m p l e x  E u ( 1 0 3 )  
a n d  t h e  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  c o m p l e x  E u ( 1 0 4 ) ;  ( a )  o n l y  l o n g e r  w a v e l e n g t h  b a n d s  a r e  
g i v e n ;  ( b )  m e a s u r e d  f r o m  t h e  G d s +  c o m p l e x e s  a t  7 7 K  i n  a q u e o u s  g l a s s ;  ( c )  m e a s u r e d  i n  
a e r a t e d  s o l u t i o n  ( K q X C  =  3 8 0  n m )  u s i n g  [ E u ( 1 0 5 ) H ] 4 v  a s  r e f e r e n c e  ( s e e  t e x t ) .
Quantum  yield determinations
Q u a n t u m  y i e l d s  f o r  t h e  t w o  c o m p l e x e s  w e r e  d e t e r m i n e d  r e l a t i v e  t o  a  p h e n a n t h r i d i n i u m  
c o m p l e x  [ E u ( 1 0 5 ) H ] 4 + , f o r  w h i c h  t h e  q u a n t u m  y i e l d  h a d  p r e v i o u s l y  b e e n  d e t e r m i n e d  a s
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0 H 2O  =  0 . 0 2 1  a t  p H  1 . 5 .  189 T h i s  w a s  c h o s e n  a s  t h e  r e f e r e n c e  b e c a u s e  ( i )  it d i s p l a y s  a
l o n g e r  w a v e l e n g t h  a b s o r b a n c e  b a n d  ( A . m a x ^  3 7 0  n m ,  e =  5 0 0 0  d m 3m o r l c m ‘ l)  w h i c h
o v e r l a p s  w i t h  t h e  a b s o r b a n c e  s p e c t r a  o f  t h e  t w o  c o m p l e x e s  t o  b e  m e a s u r e d  a n d  ( i i )  t h e  
e m i s s i o n  i s  a l s o  e u r o p i u m - c e n t r e d  a n d  t h e r e f o r e  i n  t h e  s a m e  s p e c t r a l  w i n d o w .
Ph o -
Me N 
H
[E u (105)H ]4+
S o l u t i o n s  w i t h  3  d i f f e r e n t  a b s o r b a n c e s  b e t w e e n  0 . 0 5  a n d  0 . 1 2  w e r e  u s e d ,  t o  e n s u r e  t h a t  
t h e  s a m e  a m o u n t  o f  l i g h t  w a s  a b s o r b e d  b y  b o t h  t h e  r e f e r e n c e  a n d  t h e  u n k n o w n ,  a t  a  
c o m m o n  w a v e l e n g t h  o f  3 8 0  n m ;  2  f u r t h e r  s e t s  o f  m e a s u r e m e n t s  w h i c h  h a d  b e e n  
d e t e r m i n e d  a t  a b s o r b a n c e s  o f  l e s s  t h a n  0 . 0 5  l a t e r  h a d  t o  b e  d i s c o u n t e d  d u e  t o  t h e  
u n r e l i a b i l i t y  o f  t h e  a b s o r b a n c e  v a l u e s .  T h u s  s o l u t i o n s  w i t h  a b s o r b a n c e s  o f  0 . 0 6 ,  0 . 0 7 2  
a n d  0 . 1 1 0  a t  3 8 0  n m  w e r e  p r e p a r e d .  F o r  e a c h  u n k n o w n /  r e f e r e n c e  p a i r ,  t h e  t o t a l  
i n t e g r a t e d  e m i s s i o n  u p o n  e x c i t a t i o n  a t  t h i s  w a v e l e n g t h  w a s  t h e n  d e t e r m i n e d ,  u s i n g  a n  
i d e n t i c a l  s e t - u p  o n  t h e  s p e c t r o p h o t o m e t e r  f o r  a l l  m e a s u r e m e n t s  ( T a b l e  1 1 ) .
T h e n ,  f r o m  a  p l o t  o f  t h e  t o t a l  i n t e g r a t e d  e m i s s i o n  ( E )  a g a i n s t  a b s o r b a n c e  ( A ) ,  l i n e a r  p l o t s  
w e r e  o b t a i n e d  o f  s l o p e  E / A .  T h e  q u a n t u m  y i e l d s  o f  t h e  u n k n o w n s  w e r e  t h e n  c a l c u l a t e d  
u s i n g  t h e  r e l a t i o n s h i p  i n  E q u a t i o n  1 3  a s  e s t a b l i s h e d  b y  H a a s  a n d  S t e i n ,  190
145
<]>x ~  <J)r • ( s l o p e J  s l o p e / ) . ( n j  n r) 2
Longer Wavelength Sensitization Chapter 5 
E q u a t i o n  1 3
w h e r e  r  a n d  x  r e f e r  t o  t h e  r e f e r e n c e  a n d  t h e  u n k n o w n  r e s p e c t i v e l y ,  a n d  n  i s  t h e  r e f r a c t i v e  
i n d e x  o f  t h e  s o l u t i o n .  A s  b o t h  t h e  u n k n o w n s  a n d  t h e  r e f e r e n c e  w e r e  m e a s u r e d  i n  a q u e o u s  
s o l u t i o n ,  t h e  t e r m  i n v o l v i n g  t h e  r e f r a c t i v e  i n d i c e s  e q u a l s  u n i t y ,  t h u s  s i m p l i f y i n g  t h e  
e q u a t i o n .  S o ,  s u b s t i t u t i n g  f o r  t h e  r e s p e c t i v e  g r a d i e n t s  a s  s h o w n  i n  T a b l e  1 1  a n d  g i v e n  
t h a t  (j)r=  0 . 0 2 1 ,  q u a n t u m  y i e l d s  o f  0 . 0 1 4  a n d  0 . 0 1 0  w e r e  o b t a i n e d  f o r  E u ( 1 0 3 )  a n d
E u ( 1 0 4 )  r e s p e c t i v e l y .
Absorbance 
at 380 nm
total integratec area
Eu(103) Eu(104) [ E u ( 1 0 5 ) H ] 4 +
0.06 1387 506 5350
0.072 1507 629 5707
0.11 2018 1013 6433
slope (E/A) 12820 10132 2104
T a b l e  1 1 :  d e t e r m i n a t i o n  o f  t o t a l  i n t e g r a t e d  a r e a s  b e t w e e n  5 0 0 - 7 5 0  n m  f o r  t h e  u n l c n o w n s  
a n d  r e f e r e n c e ;  X e x c =  3 8 0 n m ;  e x c  a n d  e m  s l i t  w i d t h s ,  5  n m .
U s i n g  t h e  s a m e  s o l u t i o n s ,  t h e  q u a n t u m  y i e l d s  w e r e  a l s o  m e a s u r e d  u n d e r  d e g a s s e d  
c o n d i t i o n s ,  b u t  o n l y  m i n o r  c h a n g e s  w e r e  n o t e d .  M o r e  s i g n i f i c a n t  c h a n g e s  w e r e  o b s e r v e d  
w h e n  t h e  q u a n t u m  y i e l d s  o f  t h e  D 2 0  s o l u t i o n s  w e r e  d e t e r m i n e d .  W i t h  t h e  r e l a t i v e  
q u a n t u m  y i e l d s  n o w  k n o w n  f o r  b o t h  c o m p l e x e s  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n s ,  D 2 0  s o l u t i o n s  o f  
t h e  c o m p l e x e s  w i t h  a n  a b s o r b a n c e  o f  0 . 0 7 2  a t  3 8 0  n m .  w e r e  p r e p a r e d .  T h e  t o t a l  
i n t e g r a t e d  a r e a s  w e r e  a g a i n  d e t e r m i n e d  i n  a n  i d e n t i c a l  m a n n e r ,  a n d  2 . 5 - f o l d  i n c r e a s e s  
w e r e  o b s e r v e d  i n  t h e  a r e a s  u n d e r  t h e  e m i s s i o n  s p e c t r a  f o r  b o t h  c o m p l e x e s  ( T a b l e  1 0 ) .  
T h i s  o b s e r v a t i o n  s u p p o r t e d  o u r  b e l i e f  t h a t  t h e  c o o r d i n a t e d  w a t e r  m o l e c u l e s  a r o u n d  t h e  
e u r o p i u m ( I I I )  i o n  g i v e  r i s e  t o  t h e  m a i n  n o n - r a d i a t i v e  q u e n c h i n g  p a t h w a y s  i n  E u ( 1 0 3 )  a n d  
E u ( 1 0 4 ) .
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Concluding remarks, Part 1.
R e f e r r i n g  t o  t h e  a i m s  a n d  o b j e c t i v e s ,  w e  s u c c e e d e d  i n  e m p l o y i n g  t h e  c h r o m o p h o r e  u n i t s  
o f  a c r i d o n e  a n d  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  t o  s e n s i t i z e  t h e  e m i s s i o n  f r o m  i n t r a m o l e c u l a r  
e u r o p i u m ( I I I )  i o n s ,  b y  l i n k i n g  t h e m  t o  a z a m a c r o c y c l i c  s t r u c t u r e s  a s  i n  E u ( 1 0 3 )  a n d  
E u ( 1 0 4 ) .  I n  d o i n g  s o ,  w e  e n c o u n t e r e d  m a n y  p r o b l e m s  d u r i n g  t h e  s y n t h e s e s  a n d  c o u l d  
o n l y  l i n k  t h e  c h r o m o p h o r e s  b y  C j  c h a i n s ,  b u t  e v e n t u a l l y  w e  w e r e  a b l e  t o  d e t e r m i n e  t h a t  
t h e  a c r i d o n e  c o m p l e x  E u ( 1 0 3 )  s h o w e d  a b s o r p t i o n  a n d  e x c i t a t i o n  b a n d s  a t  X >  4 0 0  n m  a n d
e x c i t a t i o n  i n t o  t h i s  b a n d  l e a d  t o  e u r o p i u m - c e n t r e d  e m i s s i o n  w i t h  a  r e l a t i v e  q u a n t u m  y i e l d  
o f  0 . 0 1 4 .  T h e  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  c o m p l e x  E u ( 1 0 4 )  s h o w e d  l o n g e r  w a v e l e n g t h  b a n d s  
s t i l l  w i t h  a n  a b s o r p t i o n  b a n d  a t  4 2 8  n m ,  w h i c h  t a i l e d  o f f  a r o u n d  4 5 0  n m ,  a n d  e x c i t a t i o n  
i n t o  t h i s  b a n d  a l s o  l e a d  t o  s e n s i t i z a t i o n  o f  E u 3 + , a l b e i t  w i t h  a  r e d u c e d  e f f i c i e n c y .  T h e  
o b s e r v a t i o n  t h a t  t h e  q u a n t u m  y i e l d s  m o r e  t h a n  d o u b l e d  u p o n  c h a n g i n g  t o  D 2 0  s o l u t i o n ,  
p r o v i d e  a  b i g  c l u e  r e g a r d i n g  h o w  q u a n t u m  y i e l d s  c o u l d  b e  m a x i m i z e d  a p a r t  f r o m  
b r i n g i n g  t h e  c h r o m o p h o r e  c l o s e r  t o  t h e  m e t a l  i o n .  T h i s  w o u l d  b e  b e s t  a c h i e v e d  b y  t h e  
c o m p l e t e  s a t u r a t i o n  o f  t h e  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  a r o u n d  t h e  E u 3 +  i o n  t h e r e b y  r e m o v i n g  t h e  
p o t e n t i a l  d e a c t i v a t i o n  p a t h w a y  o f f e r e d  b y  O H  o s c i l l a t o r s .
Preparation o f D T P A  analogues
A s i d e  f r o m  t h e  w o r k  w i t h  t h e  D 0 3 A  d e r i v a t i v e s ,  w e  t h o u g h t  t h a t  t h e  c o n j u g a t i o n  o f  
D T P A  5 4  w i t h  t h e  a c r i d o n e  d e r i v a t i v e s  m i g h t  l e a d  t o  e n h a n c e d  l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  
d u e  t o  t h e  e x t r a  c o o r d i n a t i o n  s i t e  o f f e r e d  b y  t h e  p o l y a m i n o c a r b o x y l a t e  l i g a n d .  S o  w e  s e t  
a b o u t  p r e p a r i n g  t h e  p e n t y l a m i n e  a n a l o g u e s  f r o m  t h e  p e n t y l i o d i d e s  9 5  a n d  9 6 ,  t o  l i n k  t o  
D T P A  a s  i t s  a n h y d r i d e ,  v i a  a n  a m i d e  f u n c t i o n  f o l l o w i n g  t h e  t y p i c a l  p r o c e d u r e  u s e d  t o  
f o r m  D T P A  c o n j u g a t e s  w i t h  c h r o m o p h o r i c  g r o u p s  a n d  b i o m o l e c u l e s .  1 9 U 1 9 3  T h e  a m i n e s  
w e r e  p r e p a r e d  f r o m  t h e  i o d i d e s  b y  t h e  d i r e c t  a m i n a t i o n  w i t h  a m m o n i a ;  t h e  h a l i d e s  w e r e  
t a k e n  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  s o l u t i o n  s a t u r a t e d  w i t h  a m m o n i a ,  a n d  w e r e  c a r e f u l l y  h e a t e d  
u n d e r  p r e s s u r e  f o r  o n e  w e e k .  T h e  s a l t s  t h a t  w e r e  o b t a i n e d  u p o n  c o o l i n g  w e r e  d i s s o l v e d  
i n  w a t e r ,  b a s i f i e d  a n d  e x h a u s t i v e l y  e x t r a c t e d  t o  a f f o r d  t h e  p r i m a r y  a m i n e s  1 0 6  a n d  1 0 7  i n
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m o d e r a t e  y i e l d s  ( S c h e m e  1 9 ) ,  w i t h  n o  o b s e r v a t i o n s  o f  s e c o n d a r y  a m i n e s  b y  p r o t o n - N M R  
o r  m a s s  s p e c t r o m e t r i c  t e c h n i q u e s .
y
1 0 8
E u ( 1 0 9 )  R = H
S c h e m e  1 9 :  ( i )  N H 3 , D C M ;  ( i i )  E u C 1 3 , N a 2 C 0 3  ( a q ) .
T h e  a c r i d o n e  p e n t y l a m i n e  1 0 6  w a s  t h e n  t a k e n  i n  a n h y d r o u s  d i m e t h y l f o r m a m i d e  w i t h  
D T P  A  b i s a n h y d r i d e  1 0 8  a n d  t r i e t h y l a m i n e  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  s t i r r e d  o v e r n i g h t .  A f t e r  
c o n c e n t r a t i n g  t h e  s o l u t i o n ,  e u r o p i u m ( I I I )  c h l o r i d e  w a s  a d d e d  t o  t h e  r e s i d u e  i n  s o d i u m  
c a r b o n a t e  s o l u t i o n  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  a g a i n  l e f t  o v e r n i g h t .  A f t e r  f i l t e r i n g  t h e  s o l u t i o n  
f r e e  o f  a n y  s o l i d s ,  a c e t o n e  w a s  a d d e d  t o  t h e  f i l t r a t e  t o  e f f e c t  p r e c i p i t a t i o n  a n d  t h e  s o l i d s  
w e r e  c o l l e c t e d  a n d  p u r i f i e d  b y  s i m i l a r  r e p r e c i p i t a t i o n  f r o m  a q u e o u s  s o l u t i o n .  T h e  w h i t e  
p o w d e r  t h u s  o b t a i n e d ,  E u ( 1 0 9 )  s h o w e d  s o l i d - s t a t e  l u m i n e s c e n c e  u n d e r  u l t r a v i o l e t  
i l l u m i n a t i o n  a n d  w a s  c h a r a c t e r i z e d  b y  h i g h  r e s o l u t i o n  m a s s  s p e c t r o m e t r y .  T h e  a n a l o g o u s  
c o m p o u n d  i n  t h e  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  s e r i e s  c o u l d  n o t  b e  p r e p a r e d  a s  t h e  a m i n e  1 0 7  w a s
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i n s o l u b l e  i n  t h e  r e a c t i o n  s o l v e n t  D M F  a n d  c o u l d  n o t  b e  m a d e  t o  u n d e r g o  r e a c t i o n  w i t h  t h e  
b i s a n h y d r i d e  108.
T h e  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t s  o f  a n  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f  E u ( 1 0 9 )  w e r e  w e a k e r  t h a n  t h o s e  o f  
t h e  a n a l o g o u s  D 0 3 A  d e r i v a t i v e  E u ( 1 0 3 ) .  T h e  l u m i n e s c e n c e  s p e c t r a  t o o  w e r e  w e a k e r  i n  
c o m p a r i s o n .  T h e  l i f e t i m e s  o f  t h e  c o m p l e x  i n  H 2 0  a n d  D 2 0  s o l u t i o n s  w e r e  0 . 6 1  a n d  1 . 7 2  
m s  r e s p e c t i v e l y ,  w h i c h  i n d i c a t e s  a  q ’ v a l u e  o f  a p p r o x i m a t e l y  1  m o l e c u l e  o f  w a t e r ,  i n  
a g r e e m e n t  w i t h  t h e  e x p e c t e d  8 - c o o r d i n a t i o n  o f  t h e  D T P  A  c o n j u g a t e .
H o w e v e r ,  t h e  o v e r a l l  w e a k e r  a b s o r p t i o n  o f  t h e  c o m p l e x  a p p e a r s  t o  i l l u s t r a t e  t h e  
d i s a d v a n t a g e s  o f  s u c h  D T P A  c o n j u g a t e s  a s  c o m p a r e d  t o  t h e i r  a z a m a c r o c y c l i c  
c o u n t e r p a r t s .  I n  p a r t i c u l a r ,  t h e  c o n j u g a t i o n  r e a c t i o n  c a n  l e a d  t o  m o n o -  a n d  d i -
c h r o m o p h o r e  s u b s t i t u t e d  p r o d u c t s  f r o m  t h e  r e a c t i o n  o f  o n e  o r  b o t h  o f  t h e  a n h y d r i d e  u n i t s .  
1 9 4  G i v e n  t h e  h i g h l y  p o l a r  n a t u r e  o f  t h e  p r o d u c t ( s )  f o r m e d ,  i t s  p u r i f i c a t i o n  i s  a l s o  n o t  
e a s i l y  e f f e c t e d  w h e n  H P L C  f a c i l i t i e s  a r e  n o t  r e a d i l y  a c c e s s i b l e ,  a n d  t h e  p r e c i p i t a t i o n  
t e c h n i q u e  w e  h a v e  e m p l o y e d  f o r  i s o l a t i n g  t h e  c o m p l e x  d o e s  n o t  e n s u r e  p u r i t y  o f  t h e  
s a m p l e .  T h e r e f o r e ,  t h e  p r e p a r a t i o n  o f  t h e  D 0 3 A  l i g a n d s  9 9  a n d  1 0 0  a n d  t h e i r  
e u r o p r u m ( I I I )  c o m p l e x e s  t o g e t h e r  w i t h  t h e i r  l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  s e e m  s u p e r i o r  a n d  
m o r e  r e l i a b l e  i n  t h i s  r e s p e c t .
Aim s and Objectives, Part 2.
O u r  n e x t  a i m  w a s  t o  t r y  a g a i n  t o  r e d u c e  t h e  d i s t a n c e  b e t w e e n  t h e  c h r o m o p h o r e  a n d  t h e  
e u r o p i u m ( I I I )  i o n  t o  s t u d y  t h e  e f f e c t  o f  c l o s e r  p r o x i m i t y  o n  t h e  l u m i n e s c e n c e  p r o p e r t i e s  
o f  t h e  c o m p l e x  i f  w e  w e r e  s u c c e s s f u l .  T h e  s u b s e q u e n t  s t e p  a f t e r  t h i s  w o u l d  t h e n  b e  t o  t r y  
a n d  m a x i m i z e  t h e  q u a n t u m  y i e l d s  b y  s a t u r a t i n g  t h e  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  o f  t h e  c h e l a t e d  
e u r o p i u m ( I I I )  i o n .
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Preparation of a short-chain linked acridone-azamacrocyclic ligand and its E u (III ) 
complex.
A n  a l t o g e t h e r  d i f f e r e n t  s t r a t e g y  w a s  r e q u i r e d  t o  p r e p a r e  t h e  s h o r t  c h a i n e d  a n a l o g u e  o f  t h e  
l i g a n d s  9 9  a n d  1 0 0  a s  t h e  e a r l i e r  a p p r o a c h  o f  u s i n g  t e r m i n a l  d i h a l i d e s  h a d  p r e v e n t e d  u s  
f r o m  i s o l a t i n g  o u r  d e s i r e d  p r o d u c t  8 7 .  A f t e r  c a r e f u l  t h o u g h t  w e  f o u n d  t h a t  f u n c t i o n a l  
g r o u p  i n t e r c o n v e r s i o n  o f  a n  a l c o h o l  m o i e t y  t o  a  b r o m i d e  m a y  a l l o w  u s  t o  i s o l a t e  t h e  
e l u s i v e  A - ( 3 - b r o m o p r o p y l ) a c r i d o n e  8 7 .  A g a i n  c o n c e n t r a t i n g  o n  t h e  p a r e n t  s t r u c t u r e  
a c r i d o n e  t o  o p t i m i z e  t h e  m e t h o d o l o g y ,  a n d  r e f e r r i n g  t o  l i t e r a t u r e  1 9 5 , 1 9 6  w e  a n a l y z e d  t h e  
p r o b l e m  a s  s h o w n  b y  t h e  r e t r o s y n t h e t i c  s c h e m e  i n  F i g u r e  4 1 .  T h e  b r o m i d e  8 7  c o u l d  b e  
a c h i e v e d  f r o m  t h e  f u n c t i o n a l  g r o u p  i n t e r c o n v e r s i o n  o f  t h e  h y d r o x y l  g r o u p  o f  1 1 0 ,  w h i c h  
c o u l d  i t s e l f  b e  i s o l a t e d  f r o m  t h e  t e t r a h y d r o p y r a n y l  e t h e r  1 1 1 .  T h e  T H P  g r o u p  w o u l d  b e  
r e q u i r e d  i n  1 1 2  t o  a l l o w  t h e  a d d i t i o n  o f  t h e  s y n t h o n  1 1 3  t o  t h e  a c r i d o n e  m o i e t y  8 3 .
c
1 1 3 112
+
F i g u r e  4 1 :  r e t r o s y n t h e t i c  s t r a t e g y  f o r  p r e p a r a t i o n  o f  8 7 .
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A  s l i g h t  m o d i f i c a t i o n  w a s  t o  u s e  2 - b r o m o e t h a n o l  1 1 4 ,  a s  t h e  c h r o m o p h o r e  c o u l d  t h e n  b e  
p l a c e d  i n  c l o s e r  p r o x i m i t y  s t i l l ,  b y  t h e  u s e  o f  t h e  C 2 ( e t h y l )  l i n k e r  a s  o p p o s e d  t o  a  C 3 
( p r o p y l )  l i n k e r  ( S c h e m e  2 0 ).
T h e  t e t r a h y d r o p y r a n y l  e t h e r  o f  b r o m o e t h a n o l  w a s  p r e p a r e d  b y  t a l c i n g  t h e  a l c o h o l  1 1 4  i n  
d i o x a n  w i t h  a  c a t a l y t i c  q u a n t i t y  o f  p - t o l u e n e s u l p h o n i c  a c i d ,  t h e n  t o  t h e  c o o l e d  s o l u t i o n  
w a s  s l o w l y  a d d e d  a n  e x c e s s  o f  2 , 3 - d i h y d r o p y r a n .  1 9 7  T h e  p r o t e c t e d  a l c o h o l  w a s  e x t r a c t e d  
i n t o  d i e t h y l  e t h e r  a n d  p u r i f i e d  f u r t h e r  b y  c o l u m n  c h r o m a t o g r a p h y  o v e r  s i l i c a  g e l  u s i n g  
d i c h l o r o m e t h a n e  a s  e l u e n t ,  t o  a f f o r d  1 1 5  i n  e x c e l l e n t  y i e l d .  T h i s  w a s  t h e n  i m m e d i a t e l y
1 QO
u s e d  a s  i t  h a s  b e e n  r e p o r t e d  t o  d e c o m p o s e  u p o n  s t a n d i n g ,  a n d  a d d e d  t o  t h e  p r e f o r m e d  
a c r i d o n e  a n i o n  ( s o d i u m  h y d r i d e  i n  d i m e t h y l f o r m a m i d e ) ,  t o  a f f o r d  t h e  a c r i d o n e  d e r i v a t i v e  
1 1 6  a s  a  c r y s t a l l i n e  s o l i d  i n  h i g h  y i e l d .
Br>
‘OH
( i )
1 1 4
O '
1 1 5  (89% )
1 1 8  (85% )
S c h e m e  2 0 :  ( i )  p - T s O H ,  d i o x a n ,  2 , 3 - D H P ;  ( i i )  N a H ,  D M F ,  8 3 ;  ( i i i )  H C 1 ,  E t O H ;  ( i v )  P P h 3 , 
C B r 4 , M e C N .
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T h e  r e a c t i o n  o f  a l c o h o l s  w i t h  t r i p h e n y l p h o s p h i n e  a n d  c a r b o n  t e t r a b r o m i d e  i s  k n o w n  t o  
r e s u l t  i n  t h e  f o r m a t i o n  o f  t h e  c o r r e s p o n d i n g  a l k y l  b r o m i d e ,  1 9 5  s o  t h e  t h p - e t h e r  1 1 6  c o u l d  
b e  d e p r o t e c t e d  t o  t h e  a l c o h o l  1 1 7  w i t h  a c i d i f i e d  e t h a n o l  a n d  t h e n  r e a c t e d  w i t h  t h e s e  
r e a g e n t s  t o  g i v e  t h e  b r o m o e t h y l a c r i d o n e  1 1 8 .  H o w e v e r ,  i t  h a s  b e e n  r e p o r t e d  t h a t  t h e  
t e t r a h y d r o p y r a n y l  d e r i v a t i z a t i o n  o f  a l c o h o l s  c a n  s e r v e  t o  a c t i v a t e  t h e  a l c o h o l  r a t h e r  t h a n  
p r o t e c t  it. 1 9 9  I n  p a r t i c u l a r ,  t h e  c o n v e r s i o n  o f  a l c o h o l s  t o  t h e i r  c o r r e s p o n d i n g  a l k y l  
b r o m i d e s  c a n  b e  a c c o m p l i s h e d  b y  t r e a t m e n t  o f  t h e i r  t e t r a h y d r o p y r a n y l  e t h e r s  w i t h  t h e  
r e a g e n t  c o m b i n a t i o n  o f  P P h 3 a n d  C B r 4  i n  a c e t o n i t r i l e .  2 0 0 ,  2 0 1  T h u s ,  t h e  e t h e r  1 1 6  w a s  
t a k e n  a n d  c o n v e r t e d  t o  t h e  b r o m i d e  1 1 8  u n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s  i n  e x c e l l e n t  y i e l d .
T h e  n e x t  s t e p  w a s  t o  c o n j u g a t e  t h e  a c r i d o n e  m o i e t y  t o  t h e  a z a m a c r o c y c l i c  s t r u c t u r e ,  s o  
w e  f i r s t  a t t e m p t e d  d i r e c t  a l k y l a t i o n  o f  t h e  f r e e  a m i n e  s i t e  o f  t h e  t r i s - e s t e r  o f  D 0 3 A  6 1  t o  
i s o l a t e  t h e  e s t e r  1 1 9 .  H o w e v e r ,  u s i n g  p o t a s s i u m  c a r b o n a t e  a s  b a s e  n o  r e a c t i o n  w a s  
d e t e c t e d  w h e n  t h e  m i x t u r e  w a s  m o n i t o r e d  b y  t i c .  P r o t o n - N M R  a n a l y s i s  o f  t h e  c r u d e  
r e a c t i o n  m i x t u r e ,  o n  t h e  o t h e r  h a n d ,  r e v e a l e d  t h e  d i s a p p e a r a n c e  o f  t h e  s t a r t i n g  b r o m i d e  
a n d  t h e  a p p e a r a n c e  o f  a n  o l e f i n i c  p a t t e r n ,  s u g g e s t i n g  t h a t  e l i m i n a t i o n  o f  t h e  b r o m i d e  1 1 8  
h a d  o c c u r r e d  t o  g i v e  t h e  v i n y l  p r o d u c t  1 2 0 ,  i n  a  s i m i l a r  f a s h i o n  t o  t h e  o b s e r v e d  
e l i m i n a t i o n  o f  t h e  b r o m o p r o p y l a c r i d o n e  8 7  t o  a f f o r d  t h e  a l l y l i c  p r o d u c t  9 2 .
1 1 8
1 2 0  ( 9 2 % )
S c h e m e  2 1 :  ( i )  6 1 ,  I C 2 C 0 3 , M e C N .
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T h e  u s e  o f  t h e  b u l k i e r ,  l e s s  n u c l e o p h i l i c  o r g a n i c  b a s e  u n d e r  t h e  s a m e  r e a c t i o n  c o n d i t i o n s ,  
p r e v e n t e d  e l i m i n a t i o n  o f  t h e  b r o m i d e  b u t  d i d  n o t  e f f e c t  a l l c y l a t i o n  o f  t h e  a z a m a c r o c y c l e  
6 1  e i t h e r ,  p r o b a b l y  d u e  t o  t h e  s t e r i c  h i n d r a n c e  o f  t h e  t e r t i a r y - b u t y l  e s t e r  g r o u p s .  S o ,  t h e  
m o n o - a l l c y l a t i o n  o f  c y c l e n  5 5  w a s  a t t e m p t e d  a s  t h i s  h a d  w o r k e d  e f f i c i e n t l y  w i t h  t h e  
i o d o p e n t y l a c r i d o n e  e a r l i e r  a n d  i n d e e d ,  t h e  m o n o a l k y l a t e d  c y c l e n  d e r i v a t i v e  1 2 1  w a s  
o b t a i n e d  i n  g o o d  y i e l d .  T r e a t m e n t  o f  1 2 1  w i t h  a n  e x c e s s  o f  t e r t - b u t y l b r o m o a c e t a t e  
r e s u l t e d  i n  t h e  t r i s ( e s t e r )  1 1 9  a n d  s u b s e q u e n t  d e p r o t e c t i o n  o f  t h e  e s t e r  g r o u p s  w i t h  
t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d  g a v e  r i s e  t o  t h e  t r i s ( a c i d )  1 2 2 ,  w h i c h  w a s  r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  
m e t h a n o l  t o  a f f o r d  t h e  p r o d u c t  a s  a  y e l l o w  p o w d e r .  T h e  e u r o p i u m  c o m p l e x  E u ( 1 2 3 )  w a s  
o b t a i n e d  f r o m  t h e  a d d i t i o n  o f  E u C E  t o  a  m e t h a n o l i c  s o l u t i o n  o f  t h e  a c i d  1 2 2  a n d  t h e  
c o m p l e x  w a s  c h a r a c t e r i z e d  b y  h i g h  r e s o l u t i o n  m a s s  s p e c t r o m e t r y .
( i i )
1 1 9  ( 8 4 % )
1 2 1  ( 6 9 % )
( i v )
E u ( 1 2 3 )  ( 5 8 % ) 1 2 2  ( 4 0 % )
S c h e m e  2 2 :  ( i )  5 5 ,  M e C N ;  ( i i )  B r C H 2 C 0 2 C ( C H 3 ) 3 ,  E t 3 N ,  M e C N ;  ( i i i )  C F 3 C O O H ,  D C M ;  
( i v )  E u C 1 3 , M e O H .
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H a v i n g  d e t e r m i n e d  t h e  s y n t h e t i c  s t r a t e g y  f o r  t h e  a c r i d o n e  s e r i e s ,  t h e  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  
a n a l o g u e  w a s  a t t e m p t e d .  T r e a t m e n t  o f  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  w i t h  t h e  
b r o m o e t h y l t e t r a h y d r o p y r a n  1 1 5 ,  l e a d  t o  t h e  p r o d u c t  1 2 4  i n  h i g h  y i e l d .  H o w e v e r ,  
a t t e m p t s  t o  c o n v e r t  t h i s  t o  t h e  b r o m i d e  1 2 5  u s i n g  t r i p h e n y l p h o s p h i n e  a n d  c a r b o n  
t e t r a b r o m i d e ,  f a i l e d  d u e  t o  t h e  i n s o l u b i l i t y  o f  t h e  e t h e r  i n  a c e t o n i t r i l e  e v e n  a t  h i g h  
d i l u t i o n s .  D u e  t o  t i m e  c o n s t r a i n t s  a n d  a l s o  c o n s i d e r i n g  t h e  l o w e r  q u a n t u m  y i e l d s  
o b t a i n e d  w i t h  t h i s  c h r o m o p h o r e  i n  t h e  p e n t y l  s e r i e s ,  w e  d e c i d e d  n o t  t o  p u r s u e  t h i s  s e r i e s  
f u r t h e r  b u t  i n s t e a d  t o  c o n c e n t r a t e  o n  t h e  a c r i d o n e  c o m p l e x  E u ( 1 2 3 ) .
( Q »  B
H
X)
1 2 4  ( 7 9 % )
S c h e m e  2 3 :  ( i )  N a H ,  D M F ,  1 1 5 ;  ( i i )  P P h 3 , C B r 4 , M e C N .
Results and discussion, Part 2 
Spectrophotometric protocol
T h e  i n - s i t u  c o m p l e x  o f  E u ( 1 2 3 )  w a s  p r e p a r e d  a t  1 0 ‘4 M  f r o m  t h e  I m M  s t o c k  s o l u t i o n s  o f  
t h e  f r e e  l i g a n d  1 2 2  i n  l O m M  H E P E S  b u f f e r  o r  D 2 0  a n d  a  I m M  s t o c k  s o l u t i o n  o f  E u C 1 3 i n  
e i t h e r  H 2 0  o r  D 2 0  r e s p e c t i v e l y .  T h e  i s o l a t e d  c o m p l e x  w a s  a l s o  p r e p a r e d  a t  1 0 ' 4 M  i n  
l O m M  H E P E S  b u f f e r ,  f o r  c o m p a r i s o n .  T h e  s o l u t i o n s  w e r e  m e a s u r e d  i m m e d i a t e l y  a n d  
a g a i n  a f t e r  1 2  h o u r s  t o  e n s u r e  e q u i l i b r a t i o n .  E m i s s i o n  s p e c t r a  w e r e  m e a s u r e d  a s  e a r l i e r  
w i t h  t h e  f o l l o w i n g  s e t - u p ;  k e x c , 4 0 6 n m ;  d e l a y  t i m e ,  0 . 1 m s ;  g a t e  t i m e ,  1  m s ;  e x c /  e m  s l i t
w i d t h s ,  5  n m .  L i f e t i m e  d a t a  w e r e  a c c u m u l a t e d  u s i n g  L e m m i n g s  s o f t w a r e  a n d  h y d r a t i o n  
n u m b e r s  (<q ’)  w e r e  c a l c u l a t e d  u s i n g  E q u a t i o n  1 2 .  D e g a s s i n g  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  
o u t  w i t h  t h e  s a m p l e  c o n t a i n e d  i n  a  d e g a s s i n g  c e l l ,  u s i n g  f r e e z e - p u m p - t h a w  c y c l e s  t o
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d e a e r a t e ;  s a m p l e s  w e r e  t h e n  m e a s u r e d  u n d e r  v a c u u m .  Q u a n t u m  y i e l d s  w e r e  m e a s u r e d  
r e l a t i v e  t o  t h e  p r o t o n a t e d  p h e n a n t h r i d i n i u m  c o m p l e x  [ E u ( 1 0 5 ) H ] 4 + , f o r  w h i c h  <{)h2o =
0 .021.
Absorption and photophysical properties of Eu(123)
A n  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f  t h e  f r e e  l i g a n d  1 2 2  s h o w e d  a b s o r p t i o n  m a x i m a  a t  2 5 7 ,  3 9 4  a n d  
4 0 9  n m  w i t h  c o r r e s p o n d i n g  e x t i n c t i o n  c o e f f i c i e n t s  o f  4 4 0 0 0 ,  6 5 0 0  a n d  6 5 0 0  r e s p e c t i v e l y ;  
t h e  c o m p l e x  E u ( 1 2 3 )  d i s p l a y e d  i d e n t i c a l  a b s o r p t i o n  b a n d s  t o  t h e  f r e e  l i g a n d  s o l u t i o n .  
E x c i t a t i o n  a t  4 0 6  n m  g a v e  r i s e  t o  t h e  s a m e  p a t t e r n  o f  e u r o p i u m ( I I I )  c e n t r e d  e m i s s i o n  
b a n d s  a s  o b s e r v e d  e a r l i e r  w i t h  t h e  h e p t a d e n t a t e  D 0 3 A  c o m p l e x e s  E u ( 1 0 3 )  a n d  E u ( 1 0 4 ) ,  
a n  i n d i c a t i o n  o f  t h e  s i m i l a r  e n v i r o n m e n t  a r o u n d  t h e  e u r o p i u m  i o n .  T h e  c o r r e s p o n d i n g  
e x c i t a t i o n  s p e c t r u m  w a s  s i m i l a r  t o  t h e  a b s o r p t i o n  s p e c t r u m  a s  e x p e c t e d  w i t h  t h e  
i n t r a m o l e c u l a r  s e n s i t i z a t i o n  o f  E u 3 +  b y  t h e  a c r i d o n e  m o i e t y .  T h e  l i f e t i m e  o f  t h e  m e t a l -  
c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  w a s  d e t e r m i n e d  a s  0 . 3 5  m s  i n  a q u e o u s  H E P E S  b u f f e r e d  s o l u t i o n  
a n d  1 . 2 0  m s  i n  D 2 0  s o l u t i o n .  F r o m  E q u a t i o n  1 2 ,  t h e  q ’ v a l u e  f o r  t h e  c o m p l e x  E u ( 1 2 3 )  
w a s  d e t e r m i n e d  a s  2 . 1  m o l e c u l e s  o f  w a t e r  c o o r d i n a t e d  a r o u n d  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n ,  i n  
a g r e e m e n t  w i t h  t h e  r e l a t e d  c o m p l e x e s  m e a s u r e d  e a r l i e r .
T h e  q u a n t u m  y i e l d  o f  t h e  c o m p l e x  w a s  m e a s u r e d  u n d e r  t h e  s a m e  r e g i m e  a s  d i s c u s s e d  
e a r l i e r  i n  t h i s  c h a p t e r ,  a n d  t h e  r e s u l t s  a r e  s u m m a r i z e d  i n  T a b l e  1 2 .  A s  w e  c a n  s e e ,  u p o n  
b r i n g i n g  t h e  c h r o m o p h o r e  a n d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n  n e a r e r  b y  r e d u c i n g  t h e  c h a i n  l e n g t h  b y  
t h r e e  m e t h y l e n e  u n i t s ,  t h e  q u a n t u m  y i e l d  o f  m e t a l - c e n t r e d  l u m i n e s c e n c e  i s  e n h a n c e d  b y  
o v e r  t h r e e - f o l d  ((j) E u ( 1 0 3 )  =  0 . 0 1 4 ) .  M o r e o v e r ,  t h e  r e l a t i v e  q u a n t u m  y i e l d  u p o n
c h a n g i n g  t h e  s o l v e n t  t o  D 2 0  s e e s  a n  a p p r o x i m a t e  2 . 5 - f o l d  i n c r e a s e ,  t a k i n g  i t s  v a l u e  t o  
o v e r  1 2 % .
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n m
F i g u r e  4 2 :  e x c i t a t i o n  a n d  e m i s s i o n  s p e c t r a  o f E u ( 1 2 3 )
complex ^ xc /nm a TH2o/ms T D2C)/ ms q' A  b  9  H 2 0 A  b9  D 2 0
Eu(123) 395, 406 0.35 1.2 2.1 0.053 0.126
T a b l e  1 2 :  P h o t o p h y s i c a l  p a r a m e t e r s  o f  E u ( 1 2 3 ) :  ( a )  l o n g e r  w a v e l e n g t h  b a n d s  o n l y ;  ( b )  
m e a s u r e d  i n  a e r a t e d  s o l u t i o n  ( X e x c  =  3 8 0  n m )  u s i n g  [ E u ( 1 0 5 ) H ] 4 +  a s  r e f e r e n c e ;  5 n m  s l i t
w i d t h s .
S o ,  b y  r e d u c i n g  t h e  d i s t a n c e  b e t w e e n  t h e  s e n s i t i z e r  a n d  t h e  E u 3 +  i o n ,  t h e  q u a n t u m  y i e l d  o f  
e u r o p i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e  i s  s i g n i f i c a n t l y  e n h a n c e d  t h r o u g h  ( i )  a  r e d u c e d  d e g r e e  o f  
c o n f o r m a t i o n a l  f r e e d o m  o f  t h e  c h r o m o p h o r e  a b o u t  t h e  a l k y l  c h a i n  a n d  h e n c e  a n  i n c r e a s e d  
p r o b a b i l i t y  o f  c o l l i s i o n  o f  t h e  t w o  u n i t s ,  a n d  ( i i )  b e t t e r  o v e r l a p  o f  t h e  o r b i t a l s  i n v o l v e d  i n  
a n  e l e c t r o n  e x c h a n g e  m e c h a n i s m  o f  e n e r g y  t r a n s f e r .
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Effect o f the addition o f oxygen donors
H a v i n g  e s t a b l i s h e d  t h e  e f f e c t  o f  s e p a r a t i o n  o f  t h e  c h r o m o p h o r e  a n d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n ,  
t h e  s e c o n d  o b j e c t i v e  w h i c h  w e  h a d  s e t  o u t  t o  i n v e s t i g a t e  w a s  t o  s t u d y  t h e  e f f e c t  o f  
s a t u r a t i o n  o f  t h e  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  a r o u n d  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n .  R a t h e r  t h a n  d e s i g n i n g  
a  l i g a n d  t o  d o  t h i s ,  w e  c h o s e  t o  i n v e s t i g a t e  t h e  e f f e c t  o f  v a r i o u s  o x y g e n - d o n o r  a n i o n s  
s u c h  a s  p h o s p h a t e ,  c i t r a t e  a n d  t a r t r a t e  o n  t h e  i m p r o v e d  c o m p l e x  E u ( 1 2 3 ) ;  t h e  p r e s e n c e  o f  
t h e s e  o x y a n i o n s  c o u l d  b e  c o n s i d e r e d  a  s i m u l a t i o n  o f  p h y s i o l o g i c a l  b a c k g r o u n d .  1 5 4 > 2 0 2
I t  w a s  h o p e d  t h a t  t h e  b e h a v i o u r  o b s e r v e d  w i t h  t h i s  m o d e l  c o m p l e x  u n d e r  t h e s e  s i m u l a t e d  
c l i n i c a l  c o n d i t i o n s  c o u l d  p r o v i d e  s o m e  i n f o r m a t i o n  a b o u t  t h e  p r a c t i c a b i l i t y  o f  t h i s  l o n g  
w a v e l e n g t h - s e n s i t i z e d  c o m p l e x  i n  a n  a s s a y  e n v i r o n m e n t .
Spectrophotometric Protocol
S t o c k  s o l u t i o n s  o f  t h e  s a l t s  o f  t h e  o x y g e n  d o n o r s  w e r e  m a d e  u p  i n  d i s t i l l e d  w a t e r  a s  
f o l l o w s ;  1 . 0 M  / r z ' - s o d i u m  c i t r a t e ;  1 . 0 M  N a 2 H P 0 4 /  K H 2 P 0 4 ; 0 . 1 M  p o t a s s i u m  s o d i u m  
t a r t r a t e .  S u b - s t o c k  s o l u t i o n s  o f  t h e  o x y a n i o n s  w e r e  m a d e  u p  a t  s u c c e s s i v e  1 0 - f o l d  
d i l u t i o n s .  A  5  x  1 0 ' 4 M  s o l u t i o n  o f  t h e  c o m p l e x  E u ( 1 2 3 )  w a s  p r e p a r e d  i n  H E P E S  b u f f e r
a n d  8 0  p i  a l i q u o t s  o f  t h i s  w e r e  d i l u t e d  u p  t o  a  f i n a l  v o l u m e  o f  4  c m 3 , u s i n g  t h e  v a r i o u s
c o n c e n t r a t i o n s  o f  c i t r a t e ,  p h o s p h a t e  a n d  t a r t r a t e  t o  g i v e  a  w o r k i n g  c o n c e n t r a t i o n  o f  1 0 ' 5 M  
E u ( 1 2 3 ) .  T h e  l u m i n e s c e n c e  s p e c t r a  w e r e  a c q u i r e d  u n d e r  i d e n t i c a l  c o n d i t i o n s  a s  b e f o r e .  
q '  v a l u e s  w e r e  d e t e r m i n e d  u s i n g  t h e  m a x i m a l  v a l u e s  f o r  k  o b t a i n e d  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e  
a n i o n  a s  k m o  a n d  t h e  v a l u e  f o r  / c d 2 o  a s  o b t a i n e d  e a r l i e r .
Results and Discussion
T h e  r e s u l t s  o b t a i n e d  u p o n  m a k i n g  u p  t h e  s o l u t i o n  o f  t h e  c o m p l e x  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  
v a r i o u s  c o n c e n t r a t i o n s  o f  v a r i o u s  o x y g e n  a n i o n s ,  a r e  d i s p l a y e d  i n  T a b l e l 3 .
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cone lifetime, x! 
ms
solution Citrate Phosphate Tartrate
no anion 0.35 0.35 0.35
O.OlmM 0.35 0.35 0.35
O.lmM 0.36 0.36 0.5
ImM 0.43 0.37 0.79
0.01M 0.65 0.41 0.9
O.lmM 0.88 0.61 0.94
1M 0.91 0.74 -
-0 .0 0.3
ooI
T a b l e  1 3 :  T h e  e f f e c t  o f  t h e  v a r i o u s  c o n c e n t r a t i o n s  o f  o x y a n i o n  s o l u t i o n s  o n  t h e  l i f e t i m e  o f  
t h e  e u r o p i u m - c e n t r e d ,  l u m i n e s c e n c e  f r o m  E u ( 1 2 3 ) ,  a n d  t h e  a p p r o x i m a t e  q  ’ v a l u e  a t  t h e  
m a x i m u m  c o n c e n t r a t i o n  o f  e a c h .
T h e  a d d i t i o n  o f  t h e s e  p o l y d e n t a t e  a n i o n s  t o  t h e  h e p t a d e n t a t e  c o m p l e x  E u ( 1 2 3 )  l e a d s  t o  
t h e  r e p l a c e m e n t  o f  t h e  c o o r d i n a t e d  w a t e r  m o l e c u l e s  f r o m  a r o u n d  t h e  e u r o p i u m ( I I I )  i o n ,  
w h i c h  i s  r e f l e c t e d  i n  t h e  i n c r e a s e d  v a l u e s  f o r  t h e  l u m i n e s c e n c e  l i f e t i m e  ( a n d  t h e  r e d u c e d  
r a t e  c o n s t a n t s )  a n d  a l s o  b y  t h e  r e d u c e d  q ’ v a l u e s .  T h e  e m i s s i o n  s p e c t r a  r e m a i n  s i m i l a r  i n  
s h a p e  t o  t h e  e m i s s i o n  s p e c t r u m  o f  E u ( 1 2 3 )  a s  s h o w n  i n  F i g u r e  4 2 ,  b u t  t h e  i n t e n s i t i e s  a r e  
n o t i c e a b l y  e n h a n c e d .  T h e  r e l a t i v e  i n c r e a s e s  i n  t h e  q u a n t u m  y i e l d s  o f  l u m i n e s c e n c e  a r e  
e s t i m a t e d  a s  5 - f o l d  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  e x c e s s  c i t r a t e  ((]) c i t r a t e -  0 . 2 6 ) ,  a n d  a p p r o x i m a t e l y  4 -
f o l d  i n  t h e  p r e s e n c e  o f  b o t h  p h o s p h a t e  a n d  t a r t r a t e  d o n o r s  ((j> t a r t r a t e -  ^ p h o s p h a t e -  0 . 2 0 ) ,  
w h i c h  c a n  b e  r e g a r d e d  a s  c o n s i d e r a b l e  e n h a n c e m e n t s .
C o n s i d e r i n g  t h a t  a  t y p i c a l  a s s a y  m e d i a  i s  p h o s p h a t e  b u f f e r e d  s a l i n e  ( P B S )  w h i c h  c o n t a i n s  
t y p i c a l l y  b e t w e e n  0.01 a n d  0.1M p h o s p h a t e ,  w e  f o u n d  t h a t  a  s o l u t i o n  o f  t h e  c o m p l e x  a t  
10"5M  i n  P B S  g a v e  a  l i f e t i m e  o f  a p p r o x i m a t e l y  0.5 m s  a n d  a  q '  v a l u e  o f  1. T h i s  r e f l e c t s  
t h e  r e p l a c e m e n t  o f  a n  a v e r a g e  o f  o n e  m o l e c u l e  o f  w a t e r  f r o m  t h e  c o o r d i n a t i o n  s p h e r e  o f  
t h e  E u 3 "  i o n  w i t h  a  d o u b l i n g  o f  t h e  q u a n t u m  y i e l d  t o  (j) PbS~  0.10. T h u s ,  u n d e r  t y p i c a l
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a s s a y  c o n d i t i o n s  t h i s  m o d e l  c o m p l e x  s h o u l d  b e  a n  e f f i c i e n t  l u m i n e s c e n t  l a b e l ,  i n  a d d i t i o n  
t o  t h e  a d v a n t a g e s  o f  t h e  c o m p l e x  b e i n g  v e r y  s t a b l e  a n d  w a t e r - s o l u b l e  d u e  t o  t h e  
p o l y a m i n o c a r b o x y l a t e  m a c r o c y c l i c  b a c k b o n e ,  a n d  e x c i t a b l e  a t  o v e r  4 0 0  n m .  R e c a l l i n g  
o n e  o f  t h e  m a j o r  b e n e f i t s  o f  b e i n g  a b l e  t o  e x c i t e  a t  l o n g e r  w a v e l e n g t h s ,  i t  w a s  s t a t e d  
e a r l i e r  t h a t  t h i s  w o u l d  o b v i a t e  t h e  n e e d  f o r  e x p e n s i v e  q u a r t z  o p t i c s .  I n d e e d ,  w e  f o u n d  
w h e n  m e a s u r i n g  o u r  a c r i d o n e  c o m p l e x e s  t h a t  w e  c o u l d  u s e  d i s p o s a b l e  p o l y s t y r e n e  
c u v e t t e s  f o r  c o n t a i n i n g  s a m p l e s ,  w i t h  n o  i n t e r f e r e n c e  f r o m  t h e  i n t r i n s i c  f l u o r e s c e n c e  f r o m  
t h e  c u v e t t e  i t s e l f .
C o n c l u s i o n s
T o  s u m m a r i s e  t h e  a c h i e v e m e n t s  w i t h  r e s p e c t  t o  t h e  a i m s  a n d  o b j e c t i v e s  s e t  o u t  i n  t h i s  
c h a p t e r ,  w e  h a v e  s h o w n  t h a t ,
®  e u r o p i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e  c a n  b e  s e n s i t i z e d  a t  w a v e l e n g t h s  o v e r  4 0 0  n m  ( a n d  
e v e n  u p  t o  4 5 0 n m )  b y  i n t r a m o l e c u l a r  e n e r g y  t r a n s f e r  f r o m  a c r i d o n e  a n d  2 , 7 -  
d i b r o m o a c r i d o n e  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n s ;
©  a c r i d o n e  a n d  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  c a n  b e  i n c o r p o r a t e d  i n t o  m a c r o c y c l i c
s t r u c t u r e s ,  a l t h o u g h  t h e  c h e m i s t r y  o f  t h e  a c r i d o n e s  a n d  t h e i r  d e r i v a t i v e s  c a n  b e  
q u i t e  p r o b l e m a t i c  d u e  t o  p r o b l e m s  s u c h  a s  i n s o l u b i l i t y  a n d  a c t i v a t i o n  t o w a r d s  
e l i m i n a t i o n ,  p a r t i c u l a r l y  i n  t h e  i V - b r o m o a l k y l  s e r i e s ;
©  t h e  c h r o m o p h o r e s  w e  c h o s e  d i d  n o t  h a v e  p a r t i c u l a r l y  h i g h  t r i p l e t  y i e l d s ,  b u t  w e
b e l i e v e  t h a t  t h e  c o m p l e x e d  l a n t h a n i d e  i o n  e n h a n c e s  t h e  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g  r a t e  
o f  t h e  i n c o r p o r a t e d  a n t e n n a  v i a  a n  i n t e r n a l  h e a v y  a t o m  e f f e c t ;
®  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e  b r o m i n e  a t o m s  i n  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  s e r v e s  t o  l o w e r  t h e
s i n g l e t  e n e r g y  l e v e l  o f  t h e  a c r i d o n e  m o i e t y ,  b u t  t h e  e f f e c t  o f  t h e  ‘h e a v y  a t o m s ’ o n  
t h e  r a t e  o f  s i n g l e t - t r i p l e t  s p i n  i n v e r s i o n  w a s  n o t  d e t e r m i n e d  i n  t h e  s t u d i e d  
c o m p l e x ;
•  t h e  q u a n t u m  y i e l d  o f  l u m i n e s c e n c e  o f  t h e  h e p t a d e n t a t e  D 0 3 A - d e r i v e d  l i g a n d s
i n c o r p o r a t i n g  t h e  a c r i d o n e  s e n s i t i z e r  i s  a f f e c t e d  b y  ( i )  t h e  d i s t a n c e  b e t w e e n  t h e
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c h r o m o p h o r e  a n d  t h e  i o n ,  a n d  ( i i )  t h e  e f f e c t  o f  o x y g e n  d o n o r  i o n s  s u c h  a s  
p h o s p h a t e  a n d  c i t r a t e  w h i c h  c a n  b e  f o u n d  i n  p h y s i o l o g i c a l  m e d i a .
Future W o rk
E u ( 1 2 3 )  h a s  s h o w n  g r e a t  p r o m i s e  a s  a  m o d e l  c o m p l e x  u n d e r  t h e  s i m u l a t e d  c o n d i t i o n s  
d e s c r i b e d ,  f o r  t h e  m a i n  r e a s o n  t h a t  i t  c a n  b e  e x c i t e d  o v e r  4 0 0  n m  a n d  s t i l l  s e n s i t i z e  
e u r o p i u m ( I I I )  l u m i n e s c e n c e  w i t h  a  s i g n i f i c a n t  d e g r e e  o f  e f f i c i e n c y .
A n  i n t e r e s t i n g  c h e m i c a l  c h a l l e n g e  w o u l d  b e  t o  t r y  a n d  i s o l a t e  t h e  s h o r t - c h a i n e d  2 , 7 -  
d i b r o m o a c r i d o n e - D 0 3 A  l i g a n d .  I t  i s  t h o u g h t ,  b a s e d  o n  t h e  g r e a t e r  i n s o l u b i l i t y  o f  t h e  
b r o m i n a t e d  a c r i d o n e  a s  c o m p a r e d  t o  t h e  p a r e n t  m o l e c u l e  a n d  t h e  d e c r e a s e d  s o l u b i l i t y  o f  
t h e  s h o r t e r - c h a i n e d  a c r i d o n e  a n a l o g u e  a s  c o m p a r e d  w i t h  t h e  p e n t y l - c h a i n e d  D 0 3 A  
d e r i v a t i v e ,  t h a t  t h e  l i g a n d  a n d  i t ’ s  e u r o p i u m ( I I I )  c o m p l e x  w o u l d  b e  l e s s  s o l u b l e  i n  w a t e r .  
H o w e v e r ,  i t  w o u l d  b e  o f  g r e a t  i n t e r e s t  t o  s t u d y  i t s  p r o p e r t i e s  s u c h  a s  t h e  e f f e c t  o f  t h e  
b r o m i n e  a t o m s  i n  e n h a n c i n g  t h e  r a t e  o f  i n t e r s y s t e m  c r o s s i n g ,  c o m p a r e d  t o  E u ( 1 2 3 ) .
A s  f o r  t h e  m o d e l  c o m p l e x  E u ( 1 2 3 ) ,  i t  w o u l d  b e  o f  g r e a t  i n t e r e s t  t o  a s s e s s  t h e  
p r a c t i c a b i l i t y  o f  t h e  p r o b e  i n  a n  a s s a y  a p p l i c a t i o n .  D e p e n d i n g  o n  i t s  b e h a v i o u r ,  w e  c a n  
t h e n  c o n s i d e r  i n c r e a s i n g  t h e  d e n t i c i t y  o f  t h e  l i g a n d  b y  a t t a c h i n g  t h e  a c r i d o n e  m o i e t y  t o  
t h e  a z a m a c r o c y c l e  v i a  a n  a m i d e  f u n c t i o n .
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M e l t i n g  p o i n t s  ( m p )  w e r e  d e t e r m i n e d  o n  a  K o f l e r  h o t - s t a g e  a p p a r a t u s  a n d  a r e  
u n c o r r e c t e d .  E l e m e n t a l  a n a l y s e s  w e r e  c a r r i e d  o u t  b y  N 1 E D A C  L t d \  S u r r e y .  U l t r a v i o l e t /  
v i s i b l e  a b s o r p t i o n  s p e c t r a  w e r e  o b t a i n e d  u s i n g  a  U n i c a m  P U 8 7 0 0  S e r i e s  U V /  V i s  
s p e c t r o p h o t o m e t e r  u s i n g  1 0  m m  c e l l s ;  a b s o r p t i o n  m a x i m a  ( A . m a x )  a n d  c o r r e s p o n d i n g  
a b s o r p t i o n  c o e f f i c i e n t s  ( s m a x )  a r e  r e p o r t e d  i n  m n  a n d  d m 3 m o r I c m ' 1 r e s p e c t i v e l y .  I n f r a r e d  
a b s o r p t i o n  s p e c t r a  w e r e  r e c o r d e d  o n  a  P e r k i n  E l m e r  S y s t e m  2 0 0 0  F T I R  s p e c t r o m e t e r  a s  
t h i n  f i l m s  f o r  l i q u i d s ,  a n d  a s  e i t h e r  N u j o l  m u l l s ,  K B r  d i s k s  o r  c h l o r o f o r m  s o l u t i o n s  f o r  
s o l i d  s a m p l e s ;  a b s o r p t i o n s  ( v m a x )  a r e  q u o t e d  i n  c m ' 1 . !H  a n d  1 3 C  N M R  s p e c t r a  w e r e  
o b t a i n e d  o n  a  B r u k e r  A C 3 0 0  s p e c t r o m e t e r  a t  3 0 0 M H z  a n d  7 5 M H z  r e s p e c t i v e l y .  S p e c t r a  
w e r e  r e f e r e n c e d  i n t e r n a l l y  t o  e i t h e r  t e t r a m e t h y l s i l a n e  ( T M S )  w h e r e  s p e c i f i e d ,  o r  e l s e  t o  
s o l v e n t  r e s i d u a l  p r o t o n  r e s o n a n c e s .  C h e m i c a l  s h i f t  v a l u e s  (<5)  a r e  q u o t e d  i n  p p m  w h i l e  
o b s e r v e d  c o u p l i n g  c o n s t a n t s  (J )  a r e  r e p o r t e d  i n  H z .  A s s i g n m e n t s  i n  t h e  !H  N M R  s p e c t r a  
a r e  a b b r e v i a t e d  a s  f o l l o w s : -  s =  s i n g l e t ,  d =  d o u b l e t ,  t =  t r i p l e t ,  q —  q u a r t e t ,  m =  m u l t i p l e t ,  b =  
b r o a d  a n d  e x =  e x c h a n g e a b l e  p r o t o n .  M a s s  s p e c t r a  ( m / z )  w e r e  r e c o r d e d  b y  t h e  E P S R C  
N a t i o n a l  M a s s  S p e c t r o m e t r y  S e r v i c e  C e n t r e ,  S w a n s e a .
S o l v e n t s  w e r e  d r i e d  a c c o r d i n g  t o  l i t e r a t u r e  m e t h o d s .  2 0 3  A l l  s t a r t i n g  m a t e r i a l s  o b t a i n e d  
f r o m  a n  e x t e r n a l  s o u r c e  w e r e  c h e c k e d  b y  t i c  a n d  !H  N M R  p r i o r  t o  u s e .  T h i n  l a y e r  
c h r o m a t o g r a p h y  ( t i c )  w a s  c a r r i e d  o u t  o n  e i t h e r  M e r c k  0 . 2 5  m m  p r e - c o a t e d  6 0  F 254 s i l i c a  
g e l  g l a s s  p l a t e s ,  o r  M e r c k  0 . 2 5 m m  6 0  F 254 n e u t r a l  a l u m i n a  p l a t e s ;  c o l u m n  
c h r o m a t o g r a p h y  w a s  c a r r i e d  o u t  o n  F l u k a  S i l i c a  G e l  6 0  ( 2 2 0 - 4 4 0  m e s h )  o r  F i s h e r  
S c i e n t i f i c  A c t i v a t i o n  I  N e u t r a l  A h i m i n i u m  O x i d e  ( 1 0 0 - 2 5 0  m e s h ) ,  a c c o r d i n g l y .  G r a d i n g  
o f  a l u m i n a  w a s  p e r f o r m e d  a c c o r d i n g  t o  l i t e r a t u r e  m e t h o d s  2 0 3  w h e r e  r e q u i r e d .  S o l v e n t  
r a t i o s  r e f e r  t o  v o l u m e s  p r i o r  t o  m i x i n g .
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1 , 4 , 7 , 1 0 - T e t r a a z a c y c l o d o d e c a n e  ( c y c l e n )  w a s  o b t a i n e d  f r o m  S t r e m  C h e m i c a l s ,  U S A  a n d
1 , 4 , 7 - t r i a z a c y c l o n o n a n e  ( t a c n )  w a s  p r o v i d e d  b y  M r .  J a s o n  C r o s s ,  U n i v e r s i t y  o f  S u r r e y .
Protocol for labelling of cells with EuCS3 (Chapter 4)
Materials and methods
S t o c k  s o l u t i o n s  w e r e  p r e p a r e d  a s  f o l l o w s ;  l O O p M  e u r o p i u m ( I I I )  c h l o r i d e  h e x a h y d r a t e  
( S i g m a  C h e m i c a l s )  i n  5 0 m M  a q u e o u s  s o d i u m  c i t r a t e  -  t h i s  w a s  u s e d  t o  p r e p a r e  5 0  a n d  
1 0 p M  s u b - s t o c k  s o l u t i o n s ;  1  x 1 0 6  C . H O - 1  c e l l s /  m l  i n  M E M - a  c u l t u r e  m e d i u m ;  l O O p M  
E D T A  i n  M E M - a  m e d i u m  w a s  u s e d  a s  a  w a s h  b u f f e r .  P h o s p h a t e  b u f f e r e d  s a l i n e  ( P B S )  
w a s  u s e d  t o  r e s u s p e n d  c e l l s  p r i o r  t o  m e a s u r e m e n t .  D E L F I A  e n h a n c e m e n t  s o l u t i o n  
( W a l l a c  O y )  w a s  u s e d  t o  r e l e a s e  a n d  c o m p l e x  t h e  c e l l - b o u n d  e u r o p i u m ( I I I ) .  D e t e c t i o n  o f  
r e l e a s e d  E u 3 +  w a s  c a r r i e d  o u t  i n  a  9 6 - w e l l  m i c r o t i t r e  p l a t e  ( D y n a t e c h )  u s i n g  a  V i c t o r  1 4 2 0  
M u l t i l a b e l  C o u n t e r  ( W a l l a c  O y ) ,  w i t h  A , e x c =  3 4 0  n m  a n d  A , e m =  6 1 6  n m .
Labelling Protocol
C e l l s  ( 1  m l )  w e r e  a d d e d  t o  e a c h  o f  f o u r  1 . 5  m l  E p p e n d o r f  t u b e s ,  f o l l o w e d  b y  1 0  p i  o f  t h e  
E u C B - c i t r a t e  s o l u t i o n  i n  t u b e  1 ,  1 0  p i  i n  t u b e  2 ,  1 0  p i  i n  t u b e  3  a n d  1 0  p i  o f  c i t r a t e  b u f f e r  
i n  t u b e  4  t o  a c t  a s  a  c o n t r o l .  A f t e r  s h a k i n g ,  t h e  t u b e s  w e r e  p l a c e d  a t  3 7 ° C  i n  a n  i n c u b a t o r  
f o r  3 0  m i n  a n d  w e r e  t h e n  c e n t r i f u g e d  ( 2 0 0 0 r p m ,  4  m i n ) .  T h e  s u p e r n a t a n t s  w e r e  c a r e f u l l y  
r e m o v e d  w i t h  a  p i p e t t e  b e f o r e  r e s u s p e n d i n g  t h e  c e l l s  i n  E D T A - M E M  w a s h  b u f f e r  ( 1  m l ) ,  
c e n t r i f u g i n g  a n d  d e c a n t i n g .  T h e  w a s h  s t e p  w a s  r e p e a t e d  t w i c e  m o r e .  A f t e r  t h e  f i n a l  
w a s h ,  P B S  ( 1  m l )  w a s  a d d e d  t o  e a c h  t u b e  a n d  t h e  c e l l s  r e s u s p e n d e d  t h e n  2 0 0  p i  o f  c e l l s  
w e r e  a d d e d  i n  t r i p l i c a t e  f r o m  e a c h  o f  t h e  f o u r  t u b e s  t o  t h e  t o p  r o w  o f  t h e  p l a t e  ( a s  p e r  
p l a t e  p l a n ) .  P B S  s o l u t i o n  ( 1 0 0  p i )  w a s  a d d e d  t o  t h e  r e m a i n i n g  8 4  w e l l s ,  t h e n  1 0 0  p i  o f  
c e l l s  w e r e  t a k e n  f r o m  t h e  f i r s t  r o w  a n d  d o u b l e - d i l u t e d  i n t o  s u b s e q u e n t  w e l l s  d o w n  t h e  
r e p e c t i v e  c o l u m n s .  T h e  l a s t  l i n e  w a s  l e f t  w i t h  o n l y  P B S  a s  a  c o n t r o l .  E n h a n c e m e n t
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s o l u t i o n  ( 1 0 0  p i )  w a s  a d d e d  t o  e a c h  w e l l  a n d  t h e  p l a t e  w a s  l e f t  t o  a g i t a t e  f o r  1 0  m i n ,  
b e f o r e  m e a s u r i n g  t h e  s i g n a l .
cell no./ ml columns 1-3 columns 4-6 columns 7-9 columns 10-12
[EuC13] 1  micromolar 0.5micromolar 0 . 1  micromolar 0  micromolar
A 1 0 0 0 0 0 0
500000
250000
125000
62500
31300
15600
1 0 0 0 0 0 0
500000
250000
125000
62500
31300
15600
1 0 0 0 0 0 0
500000
250000
125000
62500
31300
15600
1 0 0 0 0 0 0
500000
250000
125000
62500
31300
15600
B
C
D
E
F
G
H 0 0 0 0
F i g u r e  4 3 ;  p l a t e  p l a n  f o r  c e l l - b a s e d  s t u d i e s  w i t h  E u C f .
D a t a  w e r e  t r a n s f e r r e d  t o  M i c r o s o f t  E x c e l  w h e r e  t h e  e u r o p i u m  c o u n t s  w e r e  f i r s t  c o r r e c t e d  
f o r  b a c k g r o u n d  ( i . e  a v e r a g e  o f  c o l u m n s  1 0 - 1 2 )  a n d  t h e n  p l o t t e d  t o  o b t a i n  t h e  o p t i m a l  r a t i o  
o f E u C l 3 t o  c e l l  n u m b e r s  ( s e e  C h a p t e r  4 ,  F i g u r e  3 0 ) .
Photophysical Protocols
General
L a n t h a n i d e  l u m i n e s c e n c e  s p e c t r a  w e r e  r e c o r d e d  o n  a  P e r k i n - E l m e r  L S 5 0 B  l u m i n e s c e n c e  
s p e c t r o m e t e r ,  u s i n g  F L W i n L a b  s o f t w a r e .  T i m e - r e s o l v e d  m e a s u r e m e n t s  w e r e  o b t a i n e d  
u n d e r  t h e  p h o s p h o r e s c e n c e  m o d e ,  a f t e r  a  d e l a y  t i m e  t d  a n d  o v e r  a  f i x e d  g a t e  t i m e  t g ; 
t y p i c a l l y ,  t d  =  0 . 1  m s  a n d  r g =  1  m s .  G e n e r a l l y ,  s t o c k  s o l u t i o n s  o f  l i g a n d s  a n d  c o m p l e x e s  
w e r e  m a d e  u p  a s  s p e c i f i e d ,  i n  d i s t i l l e d  w a t e r ,  d e u t e r i u m  o x i d e  ( A l d r i c h ,  9 9 . 9 % )  o r  l O m M  
H E P E S  s o l u t i o n  a t  p H  7 . 4 .  S a m p l e s  t o  b e  m e a s u r e d  w e r e  m a d e  u p  t o  v o l u m e s  o f  4  c m 3 
i n  t h e i r  w o r k i n g  c o n c e n t r a t i o n s ,  t h e n  2 . 5  c m 3 o f  s o l u t i o n  w a s  t r a n s f e r r e d  t o  a  c l e a n  1 0
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m m  q u a r t z  c u v e t t e ,  u s i n g  e l e c t r o n i c  R a i n i n  p i p e t t e s .  L u m i n e s c e n c e  m e a s u r e m e n t s  w e r e  
m a d e  i m m e d i a t e l y  a n d  r e p e a t e d  a f t e r  1 2  h  t o  e n s u r e  e q u i l i b r a t i o n .  D u r i n g  t h e  c o u r s e  o f  a  
s e r i e s  o f  m e a s u r e m e n t s ,  c u v e t t e s  w e r e  r i n s e d  t h o r o u g h l y  w i t h  w a t e r  t h e n  m e t h a n o l ,  t h e n  
d r i e d .  W h e n  n o t  i n  u s e ,  c u v e t t e s  w e r e  s o a k e d  i n  a  s o l u t i o n  o f  C a r o ’ s  a c i d .
L i f e t i m e  m e a s u r e m e n t s
E x c i t e d  s t a t e  l i f e t i m e  m e a s u r e m e n t s  f o r  e u r o p i u m  a n d  t e r b i u m  w e r e  a c q u i r e d  u s i n g  
l e m m i n g  s o f t w a r e  ( w r i t t e n  b y  D r .  A .  B e e b y ,  U n i v e r s i t y  o f  D u r h a m ) ,  t h e n  t h e  d a t a  w e r e  
t r a n s f e r r e d  i n t o  M i c r o s o f t  E x c e l  a n d  m a n i p u l a t e d  t o  o b t a i n  t h e  l i f e t i m e  ( x ) .  L i f e t i m e s  
w e r e  m e a s u r e d  b y  e x c i t a t i o n  o f  t h e  s a m p l e  w i t h  a  s h o r t  p u l s e  o f  l i g h t  a t  a  s p e c i f i c  
w a v e l e n g t h ,  f o l l o w e d  b y  m o n i t o r i n g  t h e  i n t e g r a t e d  i n t e n s i t y  o f  l i g h t  e m i t t e d  a t  a  s p e c i f i e d  
p r i n c i p a l  e m i s s i o n  p e a k ,  a f t e r  a  d e l a y  t i m e  t d ,  d u r i n g  a  f i x e d  g a t e  t i m e  t s . T y p i c a l l y ,  a t  
l e a s t  2 0  d e l a y  t i m e s  w e r e  u s e d  t o  c o v e r  a  m i n i m u m  o f  3  l i f e t i m e s  f o r  e a c h  s a m p l e  b e i n g  
m e a s u r e d .  I f  a  s i n g l e  l i g h t - e m i t t i n g  s p e c i e s  i s  p r e s e n t  a n d  t h e r e  i s  n o  q u e n c h i n g  o f  t h e  
e m i s s i v e  s t a t e  b y  o t h e r  e x c i t e d  s t a t e  m o l e c u l e s ,  t h e n  m o n o - e x p o n e n t i a l  d e c a y  o f  t h e  
l u m i n e s c e n c e  i s  e x p e c t e d ;  i . e .  t h e  i n t e n s i t y  I  a t  a  t i m e  t  a f t e r  a n  e x c i t a t i o n  p u l s e  w i l l  b e  
g i v e n  b y  E q u a t i o n  1 4 , 8 7
/ t =  T o .  e x p ( - / c 0 b s . t )  E q u a t i o n  1 4
w h e r e  1 0  i s  t h e  i n t e n s i t y  a t  t  =  0 .  T h e  d e c a y  c u r v e  i s  c h a r a c t e r i z e d  b y  k 0 b s ,  t h e  o b s e r v e d  
r a t e  c o n s t a n t  f o r  d e a c t i v a t i o n  o f  t h e  e m i s s i v e  s t a t e  w h i c h  c a n  b e  c a l c u l a t e d  f r o m  a  p l o t  o f  
l n  I t v e r s u s  t  s h o w i n g  a  s t r a i g h t  l i n e  f i t  w i t h  g r a d i e n t  - ± 0 bs-
l n  I t —  - ± o b s - t  +  I n  I q  E q u a t i o n  1 5
& o b s  h a s  a n  i n v e r s e  r e l a t i o n s h i p  w i t h  t h e  l i f e t i m e  s u c h  t h a t  x  =  & 0 b s ~ l .
C a l c u l a t i o n  o f  H y d r a t i o n  N u m b e r s
T h e  n u m b e r  o f  c o o r d i n a t e d  w a t e r  m o l e c u l e s  a r o u n d  t h e  l a n t h a n i d e  i o n s  i n  t h e i r  
c o m p l e x e s  w e r e  d e t e r m i n e d  u s i n g  e i t h e r ,
a )  H o r r o c k s ’ e q u a t i o n 9  (.E q u a t i o n  6 )  f o r  t h e  c r y p t a t e s  a s  d i s c u s s e d  i n  C h a p t e r  3 ;
q  =  A L n  ( k m o  -  / c d 2o )  E q u a t i o n  6
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w h e r e  q  i s  t h e  n u m b e r  o f  c o o r d i n a t e d  w a t e r  m o l e c u l e s ,  k  i s  t h e  r a t e  c o n s t a n t  f o r  
d e p o p u l a t i o n  o f  t h e  l a n t h a n i d e  e x c i t e d  s t a t e  i n  H 2 0  a n d  D 2 0  r e s p e c t i v e l y ,  w h i l e  A E u  =
1 . 0 5  m s ' 1 a n d r i x b ^  4 . 2  m s ' 1 ; 
o r ,
b )  P a r k e r ’ s  e q u a t i o n  1 0  ( E q u a t i o n  7 )  f o r  c y c l e n - b a s e d  c o m p l e x e s  i n  C h a p t e r s  4  a n d  5 ;
#co rr=  a  La [ ( h n o  -  ^ 0 2 0 ) +  c o r r L n \  E q u a t i o n  7
w h e r e  q c o n  i s  t h e  i n n e r  s p h e r e  h y d r a t i o n  n u m b e r ,  k  i s  t h e  r a t e  c o n s t a n t  f o r  d e p o p u l a t i o n  o f  
t h e  l a n t h a n i d e  e x c i t e d  s t a t e  i n  H 2 0  a n d  D 2 0  r e s p e c t i v e l y .  F o r  e u r o p i u m ( I I I ) ,  A  e u  =  1 . 2  
m s  a n d  c o / t e u  =  - 0 . 2 5  m s ' 1 ; f o r  t e r b i u m ( I I I ) ,  A  V b  =  5  m s  a n d  c o r r v o  ~  - 0 . 0 6  m s " 1 .
D e g a s s i n g  e x p e r i m e n t s
D e g a s s i n g  o f  s a m p l e s  w a s  c a r r i e d  o u t  i n  a  c e l l  e q u i p p e d  w i t h  a  1 0 m m  p a t h l e n g t h  s q u a r e  
c u v e t t e  a n d  a  d e g a s s i n g  b u l b ;  d e g a s s i n g  w a s  a c h i e v e d  u s i n g  f o u r  ‘ f r e e z e - p u m p - t h a w ’ 
c y c l e s  a n d  s a m p l e s  w e r e  m e a s u r e d  u n d e r  v a c u u m  ( s a m p l e s  w e r e  m e a s u r e d  a i r -  
e q u i l i b r a t e d  b o t h  b e f o r e  a n d  a f t e r  d e g a s s i n g ,  f o r  c o m p a r i s o n ) .
L o w  t e m p e r a t u r e  s t u d i e s
L o w  t e m p e r a t u r e  p h o s p h o r e s c e n c e  s p e c t r a ,  n a m e l y  t h o s e  o f  g a d o l i n i u m  c o m p l e x e s  f o r  
d e t e r m i n i n g  c h e l a t e  t r i p l e t  e n e r g i e s ,  w e r e  o b t a i n e d  u s i n g  a n  O x f o r d  I n s t r u m e n t s  o p t i c a l  
c r y o s t a t .  G e n e r a l l y ,  t h e  t r i p l e t  e n e r g y  o f  t h e  l i g a n d  w a s  o b t a i n e d  f r o m  t h e  h i g h e s t  e n e r g y  
( s h o r t e s t  w a v e l e n g t h )  p h o s p h o r e s c e n c e  b a n d ,  c o r r e s p o n d i n g  t o  t h e  0 - 0  t r a n s i t i o n .
Q u a n t u m  y i e l d  d e t e r m i n a t i o n s  -  C h a p t e r  5
Q u a n t u m  y i e l d  m e a s u r e m e n t s  i n  t h e  a c r i d o n e  s e r i e s  w e r e  r e c o r d e d  r e l a t i v e  t o  
E u ( 1 0 5 ) ( H 2 O ) ( C F 3 S O 3 ) 3  ( k i n d l y  p r o v i d e d  b y  P r o f .  D a v i d  P a r k e r ,  U n i v e r s i t y  o f  D u r h a m )  
i n  w a t e r  a n d  a c i d i f i e d  w i t h  a  f e w  d r o p s  o f  t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d  t o  g i v e  [ E u ( 1 0 5 ) H ] 4 + , f o r  
w h i c h  t h e  q u a n t u m  y i e l d  o f  t h e  s t a n d a r d  h a s  b e e n  d e t e r m i n e d  (<|> =  0 . 0 2 1  ( H 2 0 )  a t  p H  
1 . 5 ) .  1 8 9
166
Experimental Section
S o l u t i o n s  w i t h  d i f f e r e n t  a b s o r b a n c e s  b e t w e e n  0 . 0 5  a n d  0 . 1 1  w e r e  u s e d  t o  e n s u r e  t h a t  t h e  
s a m e  a m o u n t  o f  l i g h t  w a s  a b s o r b e d  b y  b o t h  t h e  s t a n d a r d  a n d  t h e  s a m p l e  a t  a  c o m m o n  
w a v e l e n g t h  o f  3 8 0 n m .  F o r  e a c h  s a m p l e /  s t a n d a r d  p a i r ,  t h e  t o t a l  i n t e g r a t e d  e m i s s i o n  u p o n  
e x c i t a t i o n  a t  t h i s  w a v e l e n g t h  w a s  m e a s u r e d ,  u n d e r  i d e n t i c a l  c o n d i t i o n s .  A  p l o t  o f  t o t a l  
i n t e g r a t e d  e m i s s i o n  ( E )  a g a i n s t  a b s o r b a n c e  ( A )  t h e n  g a v e  a  s t r a i g h t  l i n e  w i t h  s l o p e  E / A .  
T h e  u n k n o w n  q u a n t u m  y i e l d  <j>x  c a n  t h e n  b e  c a l c u l a t e d  f r o m  t h e  f o l l o w i n g  e q u a t i o n ,  1 9 0
<j)x  =  <j)r . { s l o p e  J  s l o p e f ) .  { n f n v) 2  E q u a t i o n  1 3
w h e r e  r  a n d  x  r e f e r  t o  t h e  r e f e r e n c e  a n d  t h e  u n k n o w n  r e s p e c t i v e l y ,  a n d  n  i s  t h e  r e f r a c t i v e  
i n d e x  o f  t h e  s o l u t i o n .
Syntheses
2 - B i ' o m o - 6 - m e t l i y l p y r i d m e  3 6  1 1 8
X XB r -^ N ^ ^ C H 3
T o  a  s o l u t i o n  o f  2 - a m i n o - 6 - p i c o l i n e  3 5 ( 4 5  g ,  0 . 4 2  m o l )  i n  4 8 %  a q u e o u s  h y d r o b r o m i c  a c i d  
( 1 6 0  c m 3 )  s t i r r i n g  a t  - 1 0 ° C ,  w a s  a d d e d  b r o m i n e  ( 6 5  c m 3 , 1 . 2 5  m o l )  s l o w l y ,  d r o p w i s e ,  
f o l l o w e d  b y  t h e  s l o w  a d d i t i o n  o f  a n  a q u e o u s  s o l u t i o n  o f  s o d i u m  n i t r i t e  ( 8 7  g ,  1 . 2 5  m o l  i n  
1 2 5  c m '  H 2 0 ) .  T h e  t e m p e r a t u r e  w a s  m a i n t a i n e d  b e l o w  0 ° C .  t h r o u g h o u t  t h e  e n t i r e  s e r i e s  
o f  a d d i t i o n s .  T h e  b r o w n  m i x t u r e  w a s  t h e n  n e u t r a l i z e d  w i t h  a q u e o u s  s o d i u m  h y d r o x i d e  
( 1 6 0  g ,  4  m o l  i n  1 6 0  c m 3  H 2 0 )  t h e n  e x t r a c t e d  w i t h  d i e t h y l  e t h e r  ( 2  x  5 0 0  c m 3 ). T h e  
o r g a n i c  e x t r a c t s  w e r e  c o m b i n e d ,  d r i e d  a n d  e v a p o r a t e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e  t o  l e a v e  a  
b r o w n  o i l .  P u r i f i c a t i o n  b y  v a c u u m  d i s t i l l a t i o n  a f f o r d e d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  p a l e  
y e l l o w  o i l  ( 4 2 . 4 9  g ,  5 9 % )  b p  3 6 - 3 7 ° C  ( 0 . 5 m m  H g )  [ l i t . , 1 1 8  6 2 - 6 5 ° C  ( 4 m m  H g ) ] ;  v m a x
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( f i l m ) /  c m ' 1 3 0 6 3 ,  2 9 2 5 ,  1 5 8 4 ,  1 5 5 7 ,  1 4 3 9 ,  1 1 6 3  a n d  1 1 2 3 ;  < 5 k  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4 S i )
2 . 5 3  ( 3 H ,  s ,  6 - M e ) ,  7 . 1 0  ( 1 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  5 - H ) ,  7 . 2 8  ( 1 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  3 - H )  a n d  7 . 4 2  ( 1 H ,  t,
7 . 5 ,  4 - H ) ;  m /z (E l )  1 7 3 / 1 7 1  ( M * ,  3 0 :  3 0 % ) ,  9 2  ( [ M ] + - B r ,  1 0 0 ) .
6,6’-Dimethyl-2,2’-bipyridyl 38 119
A c t i v a t e d  R a n e y  N i c k e l  c a t a l y s t  ( e x c e s s )  w a s  f r e s h l y  p r e p a r e d  f r o m  N i c k e l - A l u m i n i u m  
a l l o y  ( 3 0  g )  a n d  s o d i u m  h y d r o x i d e .  1 8 3  W a t e r  w a s  r e m o v e d  f r o m  t h e  n e u t r a l i z e d  c a t a l y s t  
b y  a z e o t r o p i c  d i s t i l l a t i o n  w i t h  t o l u e n e  ( 2 5 0  c m 3 ) .  36 ( 9 . 9 2  g ,  5 8  m m o l )  w a s  a d d e d  t o  t h e  
c o o l e d  t o l u e n e  s l u r r y  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x ,  u n d e r  N 2 f o r  2 4  h .  T h e  
p u r p l e  s l u r r y  w a s  c o o l e d  a n d  f i l t e r e d ,  t h e n  t h e  s o l i d s  w e r e  t r a n s f e r r e d  t o  a  b e a k e r  o f  
d i s t i l l e d  w a t e r  ( 1 0 0  c m 3 )  w a r m e d  t o  4 0 ° C .  A f t e r  s t i r r i n g  f o r  2  h ,  a  w h i t e  s u s p e n s i o n  
f o r m e d  a n d  w a s  d e c a n t e d  f r o m  t h e  e x c e s s  o f  N i c k e l  c a t a l y s t ,  u s i n g  w a t e r .  T h e  
s u s p e n s i o n  w a s  f i l t e r e d  o f f  a n d  d r i e d ,  w h i l s t  t h e  a q u e o u s  f i l t r a t e  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  
c h l o r o f o r m  ( 2  x 5 0  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  p h a s e  w a s  d r i e d ,  f i l t e r e d  a n d  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  
b r o w n  s o l i d ,  t h e n  c o m b i n e d  w i t h  t h e  f i l t e r e d  s o l i d s  a n d  r e c r y s t a l l i z e d  t o g e t h e r  f r o m  
p e t r o l e u m  e t h e r  ( 4 0 - 6 0 )  t o  a f f o r d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  f l a k y ,  b e i g e  c r y s t a l s  ( 2 . 0 6  g ,  
3 9 % ) ,  m p  8 8 - 9 0 ° C  ( f r o m  p e t .  e t h e r )  [ l i t . , 1 1 9  8 9 - 9 0 ° C ]  ( C a l c u l a t e d  f o r  C 12H 12N 2: C ,  7 8 . 2 ;  
H ,  6 . 6 ;  N ,  1 5 . 2 .  F o u n d :  C ,  7 8 . 0 ;  H ,  6 . 4 ;  N ,  1 5 . 3 5 % ) ;  v m a x  ( C H C 1 3 ) /  c m ' 1 2 4 0 1 ,  1 5 7 6 ,  
1 4 4 0 ,  1 2 1 5 ,  7 5 8 ;  ^  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4 S i )  2 . 6 3  ( 6 H ,  s ,  6 , 6 ’ - M e ) ,  7 . 1 5  ( 2 H ,  d ,  J 7 . 5 ,  
5 , 5 ’ - H ) ,  7 . 6 9  ( 2 H ,  t ,  J  7 . 5 ,  4 , 4 ’ - H )  a n d  8 . 1 7  ( 2 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  3 , 3 ’ - H ) ;  m / z  ( C l )  1 8 4  ( M + , 
8 0 % ) ,  1 6 9  ( [ M ] + - M e ,  3 0 ) ,  9 2  ( [ M ] + /  2 ,  4 0 ) .
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6,6’-Bis(bromoo»ethyl)-2,2’-bipyridyl 39 103
A  m i x t u r e  o f  3 8  ( 1 . 8 5  g ,  1 0  m m o l ) ,  N - b r o m o s u c c i n i m i d e  ( 3 . 9 8  g ,  2 2  m m o l )  a n d  b e n z o y l  
p e r o x i d e  ( 0 . 0 2  g )  i n  c a r b o n  t e t r a c h l o r i d e  ( 6 0  c m 3 )  w e r e  h e a t e d  t o  a  g e n t l e  r e f l u x .  A f t e r  3  
h ,  a  s e c o n d  p o r t i o n  o f  b e n z o y l  p e r o x i d e  ( 0 . 0 2  g )  w a s  a d d e d  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  
m a i n t a i n e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  a  f u r t h e r  2 0  h .  U p o n  c o o l i n g ,  t h e  s u c c i n i m i d e  w a s  r e m o v e d  
b y  v a c u u m  f i l t r a t i o n  a n d  t h e  f i l t r a t e  w a s  r e d u c e d  t o  s m a l l  v o l u m e  ( c a .  1 0  c m 3 ). T h e  
p r e c i p i t a t e d  s o l i d s  w e r e  f i l t e r e d  o f f  a n d  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  d i c h l o r o m e t h a n e  t o  y i e l d  t h e  
t i t l e  c o m p o u n d .  T h e  f i l t r a t e  w a s  e v a p o r a t e d  t o  d r y n e s s  a n d  m o r e  o f  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  
w a s  i s o l a t e d  a s  t h e  m i n o r  f r a c t i o n  b y  c o l u m n  c h r o m a t o g r a p h y  o v e r  s i l i c a  u s i n g  2 %  
m e t h a n o l  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  a s  e l u e n t  ( R f  =  0 . 7 5 ) .  T h e  p r o d u c t s  w e r e  c o m b i n e d  t o  g i v e  
t h e  t i t l e  p r o d u c t  a s  w h i t e  c r y s t a l l i n e  f l a k e s  ( 0 . 6 9  g ,  2 0 % ) ,  m p  1 7 9 - 1 8 0 ° C  ( f r o m  D C M ) 
( l i t . , 1 0 3  1 8 0 - 1 8 1 ° C ) ;  ( C a l c u l a t e d  f o r  C u H w N j B r ; , :  C ,  4 2 . 1 ;  H ,  2 . 9 5 ;  N ,  8 . 2 .  F o u n d :  C ,  
4 2 . 1 ;  H ,  2 . 9 ;  N ,  8 . 1 % ) ;  v m a x  ( C H C 1 3 ) /  c m ' 1 2 9 7 4 ,  2 4 0 1 ,  1 5 2 1 ,  1 4 4 2 ,  1 0 4 7 ,  9 2 9 ;  4  ( 3 0 0  
M H z ;  CDCI3; M e 4 S i )  4 . 6 3  ( 4 H ,  s ,  6 , 6 ’ - C f t > B r ) ,  7 . 4 7  ( 2 H ,  d ,  5 , 5 ’ - H ) ,  7 . 8 3  ( 2 H ,  t, J
7 . 5 ,  4 , 4 ’ - H )  a n d  8 . 3 9  ( 2 H ,  d ,  , 7  7 . 5 ,  3 , 3 ’ - H ) ;  ( E l )  3 4 4 /  3 4 2 /  3 4 0  ( M + , 1 5 :  3 0 :  1 5 % ) ,  
2 6 3 /  2 6 1  ( [ M ] + - B r ,  8 0 :  8 0 ) ,  1 8 2  ( [ M ] + - 2 B r ,  1 0 0 ) .
F u r t h e r  e l u t i o n  o f  t h e  c o l u m n  a f f o r d e d  a s  a  s e p a r a t e  m a t e r i a l ,  6-BromomethyI-65-methyl 
-2,2’-bipyridyl 40 103
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T h e  c o m p o u n d  w a s  i s o l a t e d  a s  a  c r e a m - c o l o u r e d  w a x y  s o l i d  ( R f  =  0 . 6 3 )  ( 0 . 4 6  g ,  1 6 % ) ,  
m p  8 7 - 8 8 ° C  ( f r o m  D C M )  ( l i t . , 1 0 3  8 8 ° C )  ( C a l c u l a t e d  f o r  C i 2 H n N 2 B r :  C ,  5 4 . 8 ;  H ,  4 . 2 .  
F o u n d :  C ,  5 4 . 7 ;  H ,  4 . 3 % ) ;  v m a x  ( C H C 1 3 ) /  c m * 1 3 0 2 0 ,  2 9 7 4 ,  2 4 0 1 ,  1 5 2 1 ,  1 4 4 2 ,  1 0 4 7 ,  9 2 9 ;  
S a  ( 3 0 0  M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4 S i ) ;  2 . 6 5  ( 3 H ,  s ,  6 - M e ) ,  4 . 6 3  ( 2 H ,  s ,  7 . 1 9  ( 1 H ,  d ,  J
7 . 5 ,  5 - H ) ,  7 . 4 5  ( 1 H ,  d ,  7 7 . 5 ,  5 ’ - H ) ,  7 . 7 2  ( 1 H ,  t, 7 7 . 5 ,  4 - H ) ,  7 . 7 8  ( 1 H ,  t, 7 7 . 5 ,  4 ’ - H ) ,  8 . 2 4  
( 1 H ,  d ,  7  7 . 5 ,  3 - H )  a n d  8 . 3 5  ( 1 H ,  d ,  7  7 . 5 ,  3 ’ - H ) ;  m / z  ( E l )  2 6 4 /  2 6 2  ( M + , 2 0 :  2 0 % ) ,  1 8 3  
( [ M ] + - B r ,  1 0 0 ) .
2 , 2 ’ - B i p y r  i d y l - A / V 3 - d i o x i d e  4 4  2 0 4
7 n+N. ^As. JJrf n T
0-
2 , 2 ’ - B i p y r i d y l  4 3  ( 5 . 0 4  g ,  3 2  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  g l a c i a l  a c e t i c  a c i d  ( 2 5  c m 3 )  w i t h  3 0 %  
h y d r o g e n  p e r o x i d e  ( 1 0  c m 3 ) ,  a d d e d  i n  t w o  p o r t i o n s  o v e r  t h e  f i r s t  t h r e e  h o u r s ,  a n d  w a s  
h e a t e d  a t  8 0 ° C  f o r  1 8  h .  A f t e r  c o o l i n g ,  a c e t o n e  ( 1 0 0  c m 3 )  w a s  a d d e d  a n d  t h e  p r e c i p i t a t e d  
s o l i d s  w e r e  f i l t e r e d  a n d  w a s h e d  w i t h  a c e t o n e  ( 1 0  c m 3 ). R e c r y s t a l l i s a t i o n  f r o m  h o t  w a t e r  
a n d  a c e t o n e  a f f o r d e d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  w h i t e  n e e d l e s  ( 4 . 9 8  g ,  8 3 % ) ,  m p  > 3 0 0 ° C  
d e c o m p ,  ( f r o m  H 2 0 - a c e t o n e )  ( l i t . , 2 0 4  3 1 0 ° C )  ( C a l c u l a t e d  f o r  C i 0 H 8 N 2 O 2 : C ,  6 3 . 8 5 ;  H ,  4 . 3 ;  
N ,  1 4 . 9 .  F o u n d :  C ,  6 3 . 6 ;  H ,  4 . 0 ;  N ,  1 4 . 8 % ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m * 1 3 0 2 0 ,  1 4 2 8 ,  1 2 9 9 ,  1 2 5 5  
( h U - O ' ) ,  1 1 4 7 ,  1 0 2 2 ;  < 5 h  ( 3 0 0  M H z ;  D 2 0 )  7 . 7 6  ( 4 H ,  m ,  3 , 3 ’ , 5 , 5 ’ - H ) ,  7 . 8 4  ( 2 H ,  d d ,  7  7 . 5  
a n d  1 ,  4 , 4 ’ - H )  a n d  8 . 4 7  ( 2 H ,  d d ,  7 7 . 5  a n d  2 . 5 ,  6 , 6 ’ - H ) ;  m / z  ( C l )  1 5 7  ( [ M H ] + - 2 0 ,  1 0 0 % ) .
2 , 2 ’ - B i p y r i d y l - 6 , 6 5 - d i c a r b o n i t r i l e  4 5  1 2 0
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T o  t h e  N , N  - d i o x i d e  44 ( 4 . 6 6  g ,  2 3  m m o l )  w a s  a d d e d  d i m e t h y l  s u l f a t e  ( 5  c m 3 , 5 5  m m o l )  
s l o w l y ,  d r o p w i s e  t h e n  t h e  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  t o  8 0 ° C  f o r  4  h .  T h e  e x c e s s  o f  d i m e t h y l  
s u l f a t e  w a s  r e m o v e d  i n  v a c u o , t o  l e a v e  a  t r a n s l u c e n t  b r o w n  g u m .  T h i s  w a s  t a k e n  i n  a  
m i n i m u m  o f  w a t e r  ( 3  c m 3 )  b e f o r e  a d d i n g  s l o w l y  t o  a  s o l u t i o n  o f  s o d i u m  c y a n i d e  ( c a .  6  g )  
i n  w a t e r  ( 2 5  c m 3 ) ,  m a i n t a i n i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  b e l o w  0 ° C .  T h e  s l u r r y  w a s  a l l o w e d  t o  s t i r  
f o r  1 h ,  b e f o r e  t h e  s o l i d s  w e r e  c o l l e c t e d  b y  v a c u u m  f i l t r a t i o n .  A f t e r  d r y i n g  o v e r  P 2O 5, t h e  
c r u d e  p r o d u c t  w a s  r e c r y s t a l l i s e d  f r o m  d i c h l o r o m e t h a n e  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  
w h i t e  n e e d l e s  ( 3 . 0 1  g ,  6 0 % ) ,  m p  2 4 8 - 2 5 0 ° C  ( f r o m  D C M )  ( l i t . , 1 2 0  2 4 8 - 2 5 1 ° C )  ( C a l c u l a t e d  
f o r  C i 2 H 6 N 4 : C ,  6 9 . 9 ;  H ,  2 . 9 ;  N ,  2 7 . 2 .  F o u n d :  C ,  6 9 . 9 ;  H ,  2 . 9 ;  N ,  2 7 . 1 % ) ;  v r a a x  ( N u j o l ) /  
c m ' 1 2 2 3 6  ( C N ) ,  1 5 7 8 ,  1 3 1 3 ,  1 1 5 7 ,  1 0 8 1 ;  < 5 k  ( 3 0 0  M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4 S i )  7 . 7 7  ( 2 H ,  d d ,  J  8  
a n d  1 ,  3 , 3 ’ - H ) ,  8 . 0 3  ( 2 H ,  t, J  8 ,  4 , 4 ’ - H )  a n d  8 . 7 3  ( 2 H ,  d d ,  J  8  a n d  1 ,  5 , 5 ’ - H ) ;  m / z  ( E l )  2 0 6  
( M * ,  1 0 0 % ) .
2,2,-Bipyridyl-6,6’-bis(methylamme) 47 120
T h e  d i n i t r i l e  45 ( 1 . 5 0  g, 7  m m o l )  w a s  d i s s o l v e d  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  t e t r a h y d r o f u r a n  ( 1 0 0  
c m 3 ), s t i r r i n g  u n d e r  N 2. B o r a n e - t e t r a h y d r o f u r a n  c o m p l e x  ( 5 0  c m 3 , 1 M  i n  T H F )  w a s  
i n t r o d u c e d  s l o w l y  d r o p w i s e  v i a  s y r i n g e ,  t h e n  t h e  s o l u t i o n  w a s  l e f t  s t i r r i n g  u n d e r  N 2  f o r  3 6  
h .  T h e  r e a c t i o n  w a s  q u e n c h e d  w i t h  t h e  c a r e f u l  a d d i t i o n  o f  m e t h a n o l  ( 2 0  c m 3 )  t h e n  t h e  
s o l v e n t s  w e r e  r e m o v e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e .  T h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  i n  e t h a n o l  ( 2 5  
c m 3 )  a n d  t h e  s l u r r y  s a t u r a t e d  w i t h  h y d r o g e n  c h l o r i d e  g a s ,  c a u s i n g  a  w h i t e  s u s p e n s i o n  t o  
f o r m .  T h e  s l u r r y  w a s  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  3 0  m i n ,  t h e n  c o o l e d  t o  g i v e  t h e  
t e t r a h y d r o c h l o r i d e  s a l t  46 a s  a  f i n e  w h i t e  p o w d e r ,  w h i c h  w a s  c o l l e c t e d  b y  v a c u u m  
f i l t r a t i o n  ( 2 . 5 0  g ,  9 5 % ) .
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T h e  h y d r o c h l o r i d e  s a l t  46 ( 2 . 0 0  g ,  5 . 6  m m o l )  w a s  d i s s o l v e d  i n  a  m i n i m u m  a m o u n t  o f  
w a t e r  ( 2  c m ' )  a n d  b a s i f i e d  w i t h  5 0 %  a q u e o u s  s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n .  T h e  s o l u t i o n  
w a s  e x h a u s t i v e l y  e x t r a c t e d  w i t h  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 4  x  2 5  c m 3 ). T h e  f r a c t i o n s  w e r e  
c o m b i n e d ,  d r i e d  o v e r  s o d i u m  s u l f a t e ,  f i l t e r e d  a n d  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  
a s  a  p a l e  y e l l o w  s o l i d  ( 0 . 4 5  g ,  3 8 % ) ,  m p  2 4 5 ° C  ( d e c o m p ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m * 1 3 3 5 0  b r  
( N R ) ,  3 0 9 6  b r ,  1 7 6 7 ,  1 6 0 0 ,  1 4 0 3 ,  1 2 0 6 ,  1 0 1 0 ;  < 5 k  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4 S i )  1 . 8 0  ( 4 H ,  s ,  
N H 2 ) ,  4 . 0 5  ( 4 H ,  s ,  C t f 2 N H 2 ), 7 . 2 7  ( 2 H ,  J  8 ,  2 , 2 ’ - H ) ,  7 . 7 7  ( 2 H ,  t, J  8 ,  4 , 4 ’ - H )  a n d  8 . 3 4  
( 2 H ,  d ,  J  8 ,  3 , 3 5 - H ) ;  m / z  ( E l )  2 1 4  ( M + , 4 0 % ) .
6,6%6’%6” %6,5’%6’M,,-Bis[nitrilotri(methyIene)]tfris-2,2’~bipyridine, sodium bromide  
complex 4 8  { =  [ N a ( 1 9 ) ] B r >  1 0 3
O n e  e q u i v a l e n t  o f  t h e  d i a m i n e  47 ( 0 . 2 1  g ,  1 m m o l )  w a s  t a k e n  w i t h  s o d i u m  c a r b o n a t e  
( 1 . 0 5  g ,  1 0  m m o l )  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  a c e t o n i t r i l e  ( 5 0 0  c m 3 )  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  h e a t e d  
t o  r e f l u x ,  s t i r r i n g  u n d e r  N 2 . A  s o l u t i o n  o f  t h e  b i s b r o m i d e  3 9  ( 0 . 6 8  g ,  2  m m o l )  i n  d r y  
a c e t o n i t r i l e  ( 1 0 0  c m 3 )  w a s  a d d e d  d r o p  w i s e  o v e r  3  h  t h e n  t h e  m i x t u r e  w a s  r e f l u x e d  f o r  a  
f u r t h e r  2 0  h .  T h e  s o l u t i o n  w a s  f i l t e r e d  h o t  t o  r e m o v e  t h e  i n o r g a n i c s  t h e n  t h e  f i l t r a t e  w a s  
e v a p o r a t e d  t o  d r y n e s s  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e .  T h e  r e s i d u e  w a s  d i s s o l v e d  i n  
d i c h l o r o m e t h a n e  ( 5  c m 3 )  a n d  c h r o m a t o g r a p h e d  o v e r  a  s h o r t  p l u g  o f  a l u m i n a  ( n e u t r a l ,  a c t .  
I l l ) ,  e l u t i n g  w i t h  2 %  m e t h a n o l  i n  d i c h l o r o m e t h a n e .  T h e  f r a c t i o n s  w e r e  e v a p o r a t e d  t o  
y i e l d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  c r e a m - c o l o u r e d  c r y s t a l s  ( 0 . 3 6  g ,  5 3 % ) ,  m p  > 3 0 0 ° C  ( l i t . , 1 0 3  
> 3 5 0 ° C )  ( C a l c u l a t e d  f o r  C 36H 3 o N 8 N a B r :  C ,  6 3 . 8 ;  H ,  4 . 5 ;  N ,  1 6 . 5 .  F o u n d :  C ,  6 3 . 3 ;  H ,  4 . 9 ;  
N ,  1 6 . 2 % ) ;  X m a x  ( H 2 0 ) /  m n  2 4 1  ( s /  d m 3 m o r 1 c m * 1 3 1 2 0 0 ) ,  2 8 8  ( 3 0 0 0 0 ) ;  v m a x  ( C H C 1 3 ) /  c m *
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1 3 3 5 2  b r ,  3 0 1 9 ,  2 9 3 1 ,  1 7 1 1 ,  1 5 9 2 ,  1 5 8 0 ,  1 4 5 9 ,  1 4 3 4 ,  1 3 8 1 ,  1 1 7 0 ,  9 9 7 ;  < 5 k  ( 3 0 0 M H z ;  
C D C l j ;  M e 4S i )  3 . 8 4  ( 1 2 H ,  s ,  C / 6  b r i d g e h e a d ) ,  7 . 3 2  ( 6H ,  d ,  J 7 . 5 ,  3 , 3 ’ - H ) ,  7 . 8 3  ( 6H ,  t ,  J  
7 . 5 , 4 , 4 ’ - H )  a n d  7 . 9 0  ( 6H ,  d ,  J  7 . 5 ,  5 , 5 ’ - H ) ;  m /  ( E l )  5 9 7  ( [ M ] + - B r ,  1 0 0 % ) .
Lanthanide(III) 6,6%6” ,6”  %6”  ’ %6’ ’ ’ ’ ’-Bis[nitrilotri(methylene)]fns-2*2’~bipyridme 
trichloride [L n (1 9 )]3 C l105
T h e  s o d i u m  b r o m i d e  s a l t  4 8  w a s  t a k e n  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  a c e t o n i t r i l e  ( 5  c m 3 )  w i t h  a  
s l i g h t  e x c e s s  o f  t h e  l a n t h a n i d e  ( L n  =  E u ,  T b )  c h l o r i d e  h e x a h y d r a t e  s a l t  ( 1 . 1  e q )  a n d  t h e  
m i x t u r e  w a s  g e n t l y  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  2 4  h  u n d e r  N 2 . A n y  p r e c i p i t a t e d  s o l i d s  w e r e  
f i l t e r e d  o f f  a n d  w a s h e d  w i t h  h o t  a c e t o n i t r i l e  t h e n  t h e  c o m b i n e d  f i l t r a t e  a n d  w a s h i n g s  w e r e  
e v a p o r a t e d  t o  d r y n e s s .  T h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  i n  a  m i n i m u m  a m o u n t  o f  w a t e r  t h e n  
a c e t o n e  w a s  a d d e d  s l o w l y ,  d r o p w i s e  u n t i l  t h e  s o l u t i o n  t u r n e d  s l i g h t l y  c l o u d y .  T h e  
s u s p e n s i o n  w a s  l e f t  t o  c r y s t a l l i z e  i n  t h e  c o l d  w i t h  t h e  f u r t h e r  s l o w  d i f f u s i o n  o f  a c e t o n e .  
T h e  s o l i d s  w e r e  c o l l e c t e d  a f t e r  c e n t r i f u g a t i o n  a n d  d r i e d  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  l a n t h a n i d e ( I I I )  
c r y p t a t e s  a s  c r e a m - c o l o u r e d  p o w d e r s .
Europium  (111) 6,6%6’%6,, , ,6,,” ,6?” ” -Bis[nitrilotri(methylene)]/r/s-2,2’-bipyridine 
trichloride [E u (1 9 )]3 C l105
[ 1 8  m g ,  2 5 %  ( f r o m  4 2  m g  N a B r  c r y p t a t e ) ] ,  m p  > 3 0 0 ° C ;  ( H 20 ) /  m u  2 4 2  ( s /  d m 3m o l "
' e m '1 2 4 0 0 0 ) ,  3 0 2  ( 2 6 7 0 0 ) ;  v m l I t  ( N u j o l ) /  c m '1 3 3 7 9 ,  1 6 0 0 ,  1 5 7 6 ,  1 1 8 2 ,  1 1 5 8 ;  &  
( 3 0 0 M H z ;  D 20 )  0 . 2 7  ( 1 2 H ,  s ,  C / 6  b r i d g e h e a d ) ,  6 . 8 9  ( 6H ,  d ,  J  8 ,  3 , 3 ’ - H ) ,  7 . 6 3  (6H ,  d ,  J  
8, 5 , 5 ’ - H )  a n d  8 . 2 1  ( 6H ,  t, J  8, 4 , 4 ’ - H ) ;  m / z  ( F A B )  7 2 6  ( c l u s t e r  [ M - 3 C 1 ] + , 6 0 % ) .
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T erb ium (IH ) 6,6%6,%6’ ,%6” 9%6,, ’ ’ ’-Bis[mtrilotri(meihylene)]rri.y-2,2,-bipyri(liiie 
trichloride [T b (1 9 )]3 C l105
[ 2 5  m g ,  6 2 %  ( f r o m  3 2  m g  N a B r  c r y p t a t e ) ] ,  m p  > 3 0 0 ° C ;  X i m x  ( H 2O ) /  n m  3 0 5  ( s /  d m 3 m o F  
1c m '1 2 6 5 0 0 ) ;  v m a x  ( N u j o i y c m 1 3 3 0 0  b r ,  1 6 0 0 ,  1 5 7 8 ,  1 2 4 5 ,  1 1 8 0 ,  1 0 0 4 ;  <5fc ( 3 0 0 M H z ;  
D 20 )  - 8 0  ( 1 2 H ,  b r  s ,  C H 2  b r i d g e h e a d ) ,  - 4 7 . 1 5  ( 6H ,  s ,  A r - H ) ,  - 3 4 . 6 5  ( 6H ,  s ,  A r - H )  a n d  - 
2 3 . 4 6  ( 6H ,  s ,  A r - H ) ;  m / z  ( F A B )  8 0 3  ( [ M - C 1 ] + , 6 0 % ) ,  7 6 8  ( [ M - 2 C 1 ] + , 1 0 0 ) ;  H R M S  ( F A B * )  
8 0 3 . 1 2 3 2  ( [ M - C 1 ] + . C 36H 3o N 8T b C l 2 r e q u i r e s  m a s s  8 0 3 . 1 2 2 4 ) .
l ^ ^ - r m -^ b ’-M e th y l^ ^ ’-b ipyrid in^-y^m ethylj-l^^-triazacyclononane 33 121
T o  a  s o l u t i o n  o f  t h e  m o n o ( b r o m o m e t h y l ) b i p y r i d y l  40 ( 0 . 4 7 6  g ,  1 . 8 1  m m o l )  i n  m e t h a n o l  
( 5  c m 3 ), s t i r r i n g  u n d e r  a  N 2 a t m o s p h e r e  a t  3 0 ° C  w a s  a d d e d  a  s o l u t i o n  o f  1 , 4 , 7 -  
t r i a z a c y c l o n o n a n e  4 9  ( 0 . 0 7 8  g ,  0 . 6 0  m m o l )  a n d  s o d i u m  h y d r o x i d e  ( 0 . 0 7 3  g ,  1 . 8 0  m m o l )  
i n  m e t h a n o l  ( 3  c m 3 ), s l o w l y  d r o p w i s e  o v e r  3 0  m i n .  A f t e r  s t i r r i n g  o v e r n i g h t ,  a  w h i t e  
p r e c i p i t a t e  h a d  f o r m e d  a n d  a n a l y s i s  b y  t i c  ( s i l i c a /  5 %  m e t h a n o l  i n  d i c h l o r o m e t h a n e )  
r e v e a l e d  t h e  d i s a p p e a r a n c e  o f  t h e  s t a r t i n g  b r o m i d e .  T h e  m i x t u r e  w a s  c o o l e d  a n d  t h e  
w h i t e  s o l i d  f i l t e r e d  o f f ,  w a s h i n g  w i t h  w a t e r  ( 2 x 5  c m 3 )  a n d  d i e t h y l  e t h e r  ( 3 x 5  c m 3 )  t h e n  
d r y i n g .  R e c r y s t a l l i z a t i o n  f r o m  d i c h l o r o m e t h a n e /  h e x a n e  y i e l d e d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  
c r e a m - c o l o u r e d  c r y s t a l s  ( 0 . 2 4  g ,  5 9 % ) ,  m p  1 2 7 - 1 2 8 ° C  ( f r o m  D C M - h e x a n e )  ( F o u n d :  C ,  
7 3 . 7 ;  H ,  6.6; N ,  1 8 . 2 .  C 42H 45N 9 r e q u i r e s  C ,  7 4 . 6 ;  H ,  6 . 7 ;  N ,  1 8 . 6 % ) ;  X m J  n m  2 3 5  ( s /  
c W m o r ' c m "1 2 1 7 0 0 ) ,  2 8 8  ( 3 1 2 0 0 ) ;  v m x  ( N u j o l ) /  c m ’1 3 3 9 0  b r ,  3 0 6 3 ,  1 5 7 4 ,  1 4 4 0 ,  1 2 5 4 ,
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1 0 8 4 ;  < 5 k  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  2 . 6 2  ( 9 H ,  s ,  6’ - M e ) ,  2 . 9 8  ( 1 2 H ,  s ,  a z a  r i n g - C H 2 \  3 . 9 4  
( 6H ,  s ,  6- C H 2 ) ,  1 . 1 3  ( 3 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  5 ’ - H ) ,  7 . 5 2  ( 3 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  5 - H ) ,  7 . 6 5  ( 3 H ,  t, J  7 . 5 ,  4 ’ -  
H ) ,  7 . 7 2  ( 3 H ,  t, J  7 . 5 ,  4 - H ) ,  8 . 1 7  ( 3 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  3 ’ - H )  a n d  8 . 2 4  ( 3 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  3 - H ) ;  
( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  2 4 . 9 ,  5 6 . 1 ,  6 5 . 0 ,  1 1 8 . 4 ,  1 1 9 . 4 ,  1 2 3 . 2 ,  1 2 3 . 3 ,  1 3 7 . 2 ,  1 3 7 . 3 ,  1 5 5 . 8 ,  1 5 6 . 1 ,  
1 5 8 . 0  a n d  1 6 0 . 3 ;  m / z  ( C l )  6 7 7  ( [ M H ] + , 1 0 0 % ) ,  4 9 5  ( [ M H ] + - ( C H 2b p y C H 3) H ,  7 0 ) .
A t t e m p t e d  p r e p a r a t i o n  o f  Lanthanide(H I) l,4,7-fr/s-[(6’-methyl-2,2’-bipyridin-6- 
yl)methyl]-l,4,7-triazacyclononane trichloride [L n (3 3 )]3 C l116
T o  a  s o l u t i o n  o f  t h e  l i g a n d  33 ( 0 . 1 0  g ,  0 . 1 5  m m o l )  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2  c m 3 )  w a s  a d d e d  
a  s o l u t i o n  o f  t h e  l a n t h a n i d e  ( L n  =  E u ,  T b )  c h l o r i d e  h e x a h y d r a t e  ( 1  e q ,  0 . 1 5  m m o l )  i n  
m e t h a n o l  ( 2  c m 3 ). T h e  s o l u t i o n  w a s  h e a t e d  o v e r n i g h t  a t  6 0 ° C ,  t h e n  a l l o w e d  t o  c o o l  
b e f o r e  r e m o v a l  o f  t h e  s o l v e n t  u n d e r  v a c u u m .  T h e  p a l e  y e l l o w  r e s i d u e  w a s  d i s s o l v e d  i n  a  
m i n i m u m  o f  a b s o l u t e  e t h a n o l  (1 c m 3 )  a n d  t h e  c o m p l e x  w a s  c r y s t a l l i s e d  o u t  b y  t h e  s l o w  
d i f f u s i o n  o f  d i e t h y l  e t h e r  i n t o  t h e  s o l u t i o n .  T h e  ‘p r o d u c t s ’ w e r e  i s o l a t e d  a s  c r e a m -  
c o l o u r e d  p o w d e r s  a f t e r  f i l t r a t i o n  u n d e r  a r g o n .
Europium (IH ) L4,7-^m -f(6,-methyI-2,2,-bipyridiii-6-yl)metliyl]-l,4,7-triazacyclo- 
nonane trichloride [Eu (33 )]3C l
( 1 0 5  m g ,  7 3 % ) ,  m p  1 3 2 - 1 3 3 ° C  ( f r o m  E t 20 ) ;  X m a x  ( H 20 ) /  n m  2 3 6  ( s /  d m 3m o r ic m '1 
1 8 6 0 0 ) ,  2 8 6  ( 2 6 6 0 0 ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 4 0 0  b r ,  3 0 6 0 ,  1 5 7 1 ,  1 4 5 0 ,  1 1 5 2 ,  1 0 8 1 ;  S k  
( 3 0 0 M H z ;  C D 3O D ;  M e 4S i )  2 . 6 4  ( 9 H ,  s ,  M e ) ,  3 . 2 1  ( 1 2 H ,  s ,  a z a  r i n g - C H 2 \  4 . 1 8  ( 6H ,  s ,
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C H 2  b r i d g e h e a d ) ,  7 . 3 3  ( 6H ,  d d ,  J  8, 5 , 5 ’ - H ) ,  7 . 8 2  ( 3 H ,  t, J  8 . 5 ,  4 ’ - H ) ,  7 . 8 7  ( 3 H ,  t, J  8 . 5 ,  
4 - H ) ,  8 . 1 8  ( 3 H ,  d ,  J  8 . 5 ,  3 ’ - H )  a n d  8 . 3 0  ( 3 H ,  d ,  J  8 . 5 ,  3 - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D 3O D )  2 4 . 4 ,
5 0 . 9 ,  6 1 . 2 ,  1 1 9 . 9 ,  1 2 1 . 8 ,  1 2 5 . 0 ,  1 2 5 . 1 ,  1 3 8 . 7 ,  1 3 9 . 3 ,  1 5 6 . 4 ,  1 5 6 . 5 ,  1 5 7 . 9  a n d  1 5 9 . 8 ;  m / z  
( F A B )  8 3 0 /  8 2 8  ( c l u s t e r  [ M ] + - 3 C 1 ,  1 % ) ,  6 7 6  ( [ M ] + - E u C l 3 , 1 0 0 ) .  T h e  d a t a  s u g g e s t  t h a t  
t h e  c o m p l e x  d i d  n o t  f o r m .
T erb ium (III) l,4,7-/nx-[(6’-methyl-2,2’-bipyridin-6-yl)m ethyl]-l,4?7-triazacyclo- 
nonane trichloride [Tb (33 )]3C l
( 0 . 1 0  g, 6 9 % ) ,  m p  1 3 0 - 1 3 2 ° C  ( f r o m  E t 20 ) ;  X m a s  ( H 20 ) /  n m  2 3 6  ( s /  d m 3m o l ' 1c m '1 1 0 2 0 0 ) ,  
2 8 8  ( 1 5 5 2 0 ) ;  V m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 3 5 0  b r ,  1 5 7 2 ,  1 4 5 5 ,  1 1 5 3 ,  1 0 8 2 ;  ( 3 0 0 M H z ;  C D 3O D ;
M e 4S i )  2 . 5 8  ( 9 H ,  b r  s ,  M e ) ,  3 . 1 8  ( 1 2 H ,  b r  s ,  a z a  r i n g - C  4 . 1 3  ( 6H ,  b r  s ,  C H 2  
b r i d g e h e a d ) ,  7 . 2 7  ( 6H ,  b r  s ,  5 , 5 ’ - H ) ,  7 . 7 7  ( 6H ,  b r  s ,  4 , 4 ’ - H ) ,  8 . 1 3  ( 3 H ,  b r  s ,  3 ’ - H )  a n d
8 . 2 6  ( 3 H ,  b r  s ,  3 - H ) ;  m / z  ( F A B )  6 7 6  ( [ M ] + - T b C l 3 , 1 0 0 % ) .  T h e  d a t a  s u g g e s t  t h a t  t h e  
c o m p l e x  d i d  n o t  f o n n .
l,4,7-/ns-(tert-Butoxycarbonylmethyl)-l,4,740-tetraazacyclododecane 
hydrobrom ide 61
1 , 4 , 7 , 1 0 - T e t r a a z a c y c l o d o d e c a n e  5 5  ( 1 . 7 8  g ,  1 0  m m o l )  w a s  t a k e n  w i t h  3 . 3  e q u i v a l e n t s  o f  
s o d i u m  h y d r o g e n  c a r b o n a t e  ( 2 . 7 8  g ,  3 3  m m o l )  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  a c e t o n i t r i l e  ( 6 0  c m 3 )  
a n d  t h e  s l u r r y  w a s  s t i r r e d  a t  0 ° C  i n  a n  i c e - b a t h  u n d e r  a r g o n ,  t e r t - B u t y l  b r o m o a c e t a t e  
( 6 . 4 5  g ,  3 3  m m o l )  w a s  t h e n  a d d e d  s l o w l y ,  d r o p w i s e  t o  t h e  s t i r r i n g  s l u r r y .  A f t e r  t h e  
a d d i t i o n  w a s  c o m p l e t e ,  t h e  m i x t u r e  w a s  a l l o w e d  t o  a t t a i n  r o o m  t e m p e r a t u r e  a n d  w a s  
s t i r r e d  f o r  a  f u r t h e r  4 8  h .  T h e  p r e c i p i t a t e d  i n o r g a n i c s  w e r e  f i l t e r e d  o f f  a n d  w a s h e d  w i t h
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d r y  a c e t o n i t r i l e .  T h e  f i l t r a t e  w a s  e v a p o r a t e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e  t o  l e a v e  a  b e i g e  
s o l i d ,  w h i c h  u p o n  r e c r y s t a l l i z a t i o n  f r o m  h o t  t o l u e n e  y i e l d e d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  w h i t e  
s o l i d  ( 2 . 5 2  g ,  4 2 % ) ,  m p  1 7 8 - 1 8 0 ° C  ( f r o m  t o l u e n e ) ;  ( F o u n d :  C ,  5 2 . 6 5 ;  H ,  8.6; N ,  9 . 3 .  
C 26H 50N 4O 6.H B r  r e q u i r e s  C ,  5 2 . 4 ;  H ,  8.6; N ,  9 . 4 % ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 4 2 7  b r ,  2 8 6 7 ,  
2 7 3 6 ,  1 7 3 0 ,  1 4 5 5 ,  1 3 6 9 ,  1 2 5 6 ,  1 1 5 0 ,  7 5 5 ;  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 4 7  ( 2 7 H ,  s ,
t e n - B u ) ,  2 . 8 9  ( 4 H ,  s ,  8 , 1 2 - C H 2 \  2 . 9 3  ( 8H ,  s ,  1 , 3 , 5 , 6 - C H 2 \  3 . 1 0  ( 4 H ,  s ,  9 , 1 1 - C i / 2N H ) ,  
3 . 3 0  ( 2 H ,  s ,  4- C / / 2C O 2), 3 . 3 8  ( 4 H ,  s ,  \ , 1 - C H 2 C 0 2 )  a n d  1 0 . 0 3  ( 2 H ,  b r  e x  s ,  N / 7 . / / B r ) ;  5 c  
( 7 5 M H z ;  C D C I 3)  2 8 . 5 ,  4 7 . 8 ,  4 9 . 5 ,  5 1 . 7 ,  5 8 . 5 ,  8 2 . 0 ,  1 7 0 . 0  a n d  1 7 0 . 8 ;  m / z  ( C l )  5 1 5  
( [ M H f - H B r ,  1 0 0 % ) ,  4 0 1  ( [ M H ] + - C H 2C 0 2B u ' + H ,  4 0 ) .
l - [ (6 ,-MethyF2,2,-bipyridin-6-yl)methyl]-4,7,10-^m-(tert-butoxycarbonylmethyl)-
1,4,7,10-tetraazacyclododecane 62
Bu'O-A
O
T h e  e s t e r  h y d r o b r o m i d e  s a l t  61 ( 0 . 6 0  g, 1 m m o l )  w a s  t a k e n  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  a c e t o n i t r i l e  
( 2 5  c m 3 )  w i t h  2 . 5  e q u i v a l e n t s  o f  s o d i u m  c a r b o n a t e  ( 0 . 2 7  g ,  2 . 5  m m o l )  a n d  a  s l i g h t  e x c e s s  
o f  t h e  b r o m o m e t h y l b i p y r i d y l  40 ( 0 . 2 9  g ,  1 . 1  m m o l ) .  T h e  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  t o  r e f l u x  
u n d e r  a  n i t r o g e n  a t m o s p h e r e  a n d  w a s  m o n i t o r e d  b y  t i c  ( a l u m i n a ,  2 %  m e t h a n o l  i n  
d i c h l o r o m e t h a n e ) .  A f t e r  2  h ,  t h e  r e a c t i o n  h a d  g o n e  t o  c o m p l e t i o n  s o  t h e  m i x t u r e  w a s  
c o o l e d  a n d  t h e  s o l i d s  w e r e  f i l t e r e d  a n d  w a s h e d  w i t h  a c e t o n i t r i l e  ( 2 x 5  c m 3 ). T h e  f i l t r a t e  
w a s  e v a p o r a t e d  t o  d r y n e s s ,  a n d  t h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  (2 c m 3 )  a n d  w a s
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c h r o m a t o g r a p h e d  o v e r  n e u t r a l  a l u m i n a ,  u s i n g  d i c h l o r o m e t h a n e  w i t h  a  m e t h a n o l  g r a d i e n t  
( 0 - 2 % )  a s  e l u e n t .  T h e  t i t l e  c o m p o u n d  w a s  o b t a i n e d  a s  a  c r e a m  s o l i d  ( 0 . 6 9  g ,  8 9 % ) ,  m p  
8 8 - 9 0 ° C  ( F o u n d :  C ,  5 7 . 2 5 ;  H ,  7 . 7 ;  N ,  1 0 . 5 .  C s g H e o N g C f y N a B r  r e q u i r e s  C ,  5 7 . 1 ;  H ,  7 . 6 ;  
N ,  1 0 . 5 % ) ;  ( E t O H ) /  n m  2 0 6  ( s /  c W m o l ' W 1 2 0 4 6 0 ) ,  2 3 8  ( 1 1 6 4 0 ) ,  2 9 1  ( 1 8 7 9 0 ) ;  
v m ( l x  ( C H C U ) /  c m '1 3 3 9 0  b r  ( N H ) ,  2 9 8 0 ,  2 9 3 3 ,  2 8 3 5 ,  2 4 6 0 ,  1 7 2 6  ( C = 0 ) ,  1 5 7 4 ,  1 4 4 2 ,  
1 3 7 1 ,  1 2 2 7  ( C O C ) ,  1 1 6 0 ,  7 5 6 ;  *  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 3 4  ( 1 8 H ,  s ,  B u ) ,  1 . 4 5  
( 9 H ,  s ,  t e r t - B u ) ,  2 . 1 4 - 3 . 6 8  ( 2 4 H ,  b r ,  a z a  r i n g -  a n d  b r i d g e h e a d -  C I T 2) ,  2 . 5 7  ( 3 H ,  s ,  6’ - M e ) ,  
7 . 0 9  ( 1 H ,  d ,  J 7 . 5 ,  5 ’ - H ) ,  7 . 3 3  ( 1 H ,  d ,  y  7 . 5 ,  5 - H ) ,  7 . 5 9  ( 1 H ,  t, J  7 . 5 ,  4 ’ - H ) ,  7 . 7 9  ( 1 H ,  t, J
7 . 5 ,  4 - H ) ,  8 . 4 2  ( 1 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  3 } - H )  a n d  8 . 5 9  ( 1 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  3 - H ) ;  &  ( 7 5 M H z ;  C D C I 3)  
2 4 . 7 ,  2 8 . 2 ,  5 1 . 1 ,  5 8 . 5 ,  6 0 . 9 ,  8 1 . 8 ,  8 2 . 1 ,  1 1 8 . 5 ,  1 2 0 . 5 ,  1 2 3 . 5 ,  1 2 5 . 4 ,  1 3 7 . 2 ,  1 3 7 . 8 ,  1 5 5 . 3 ,
1 5 7 . 3 ,  1 5 7 . 7 ,  1 7 2 . 5  a n d  1 7 2 . 8 ;  m / z  ( F A B )  7 2 0  ( [ M - K N a ] + , 1 0 0 % ) .
l - [ (6 ,-Methyl-2,2,“bipyridin-6-yl)methyl]-4,7,10^m-(carboxymethyl)-l,4,7,10“ 
tetraazacyclododecane 60
HO"A
0
T h e  t r i s ( e s t e r )  6 2  ( 0 . 4 0  g ,  0 . 5  m m o l )  w a s  d i s s o l v e d  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 5  c m 3 )  a n d  t o  t h e  
s o l u t i o n  w a s  a d d e d  t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d  ( 5  c m 3 ). T h e  s o l u t i o n  w a s  l e f t  s t i r r i n g  o v e r n i g h t  
t h e n  t h e  s o l v e n t s  w e r e  e v a p o r a t e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e .  T h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  u p  i n  
d i c h l o r o m e t h a n e  (2 x  10 c m 3 )  a n d  t w i c e  e v a p o r a t e d ,  f o l l o w e d  b y  t h e  a d d i t i o n  a n d  
e v a p o r a t i o n  o f  m e t h a n o l  ( 2  x  1 0  c m 3 ). T h e  r e s i d u e  w a s  t h e n  t a k e n  u p  i n  a  m i n i m u m
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a m o u n t  o f  m e t h a n o l ,  a n d  d i e t h y l  e t h e r  w a s  a d d e d  d r o p w i s e  u n t i l  t h e  s o l u t i o n  t u r n e d  
s l i g h t l y  c l o u d y .  T h e  p r o d u c t  w a s  c r y s t a l l i z e d  w i t h  t h e  s l o w  d i f f u s i o n  o f  e t h e r ,  t o  g i v e  t h e  
t i t l e  c o m p o u n d  a s  f l u f f y  b e i g e  f l a k e s  ( 0 . 1 7 g ,  6 4 % ) ,  m p  9 2 - 9 4 ° C ;  A , m a x  ( H 20 ) /  n m  2 0 1  ( s /  
d n r W r W 1 2 4 7 0 0 ) ,  2 3 4  ( 5 1 1 0 ) ,  2 8 7  ( 7 6 9 0 ) ;  v m ! I  ( N u j o l ) /  c m '1 3 4 1 8  b r  ( O H ) ,  3 0 7 1 ,  
1 6 8 2  b r  ( C = 0 ) ,  1 1 9 5 ,  1 1 3 2 ;  *  ( 3 0 0 M H z ;  C D j O D ;  M e 4S i )  2 . 9 0  ( 3 H ,  s ,  6’ - M e ) ,  2 . 9 9 - 3 . 4 0  
( 1 6 H ,  a z a  r i n g - C  H 2 \3 . 5 5  ( 6H ,  s ,  C H 2 C0 2H ) ,  4 . 1 6  ( 2 H ,  s ,  N C / 6 - b p y ) ,  7 . 8 2  ( 1 H ,  d ,  / 7 . 5 ,  
3 ’- H ) ,  7 . 9 0  ( 1 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  3 - H ) ,  8 . 2 2  ( 1 H ,  t , . /  7 . 5 ,  4 ’ - H ) ,  8 . 4 1  ( 1 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  5 ’ - H  )  a n d  
8 . 5 4  ( 2 H ,  m ,  4 , 5 - H ) ;  <5fc ( 7 5 M H z ;  C D 3O D )  2 1 . 4 ,  5 2 . 3 ,  5 2 . 8 ,  5 4 . 5 ,  5 5 . 9 ,  5 9 . 6 ,  1 1 6 . 1 ,
1 1 9 . 9 ,  1 2 2 . 7 ,  1 2 4 . 5 ,  1 2 9 . 0 ,  1 2 9 . 9 ,  1 4 1 . 6 ,  1 4 6 . 9 ,  1 5 0 . 3 ,  1 5 9 . 7 ,  1 6 2 . 3  a n d  1 6 2 . 7 ;  m / z  
( F A B )  5 5 1  ( [ M + N a ] + , 2 0 % ) ;  H R M S  ( F A B * )  5 2 9 . 2 8 1 0  ( M H * .  C 26H 37N 606 r e q u i r e s  
5 2 9 . 2 7 7 5 ) .
{ l - [ ( 6,-methyl-2,2’-bipyridin-6-yl)m ethyl]-4,7,10-t/75-(carboxym ethyl)-l,4,7,10- 
tetraazacyclododecanato}lanthanide Ln(63)
T h e  t r i s ( a c i d )  6 0  ( 0 . 0 5  g ,  0 . 1  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  m e t h a n o l  ( 2  c m 3 )  a n d  t o  t h i s  w a s  a d d e d  
t h e  l a n t h a n i d e  ( L n  =  E u ,  T b )  c h l o r i d e  h e x a h y d r a t e  s a l t  ( 1 . 1  e q ,  0 . 1 1  m m o l )  i n  m e t h a n o l  
( 2  c m 3 ). T h e  s o l u t i o n  w a s  h e a t e d  a t  5 0 ° C  o v e r n i g h t ,  u n d e r  N 2 . T h e  s o l v e n t  w a s  t h e n  
r e m o v e d  a n d  t h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  u p  i n  a  m i n i m u m  v o l u m e  o f  e t h a n o l ,  a n d  l e f t  t o
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c r y s t a l l i z e  w i t h  t h e  s l o w  d i f f u s i o n  o f  d i e t h y l  e t h e r .  T h e  p o w d e r s  w e r e  c o l l e c t e d  a n d  d r i e d  
u n d e r  v a c u u m  t o  y i e l d  t h e  l a n t h a n i d e  s a l t s  a s  b e i g e  c r y s t a l l i n e  s o l i d s .
{ l - [ (6 ’-methyl-2,2,-bipyridiii-6-yl)methyl]-4,7,10-rm-(carboxymethyl)-l,4,7,10- 
tetraazacyclododecanatojeuropium Eu(63)
( 2 2  m g ,  3 4 % ) ,  m p > 3 0 0 ° C ;  A ™  ( H 20 ) /  n m  2 4 0  ( s /  d m W ' W  4 2 0 0 ) ,  3 1 2  ( 5 3 0 0 ) ;  
V m a T c m 4 3 3 0 0  b r ,  1 7 3 2  ( C = 0 ) ,  1 5 7 5  b r ,  1 1 5 5 ,  1 0 7 9 ;  m / z  ( F A B )  6 9 3 /  6 9 1  ( c l u s t e r ,  
[ M H ] + + M e ,  7 0 :  5 5 % ) .
{ l - [ (6 ’-methyl-2,2’-bipyridin-6-yl)methyl]-4,7,10-/m-(carboxymethyl)-l,4,7,10- 
tetraazacyclododecanatoj terbium Tb(63)
( 3 5  m g ,  5 4 % ) ,  m p > 3 0 0 ° C  ( p r i s m s ) ;  X m i l x  ( H 2O ) /  n m  2 4 0  ( g /  d m 3m o l "1 c m '1 4 4 0 0 ) ,  3 0 8  
( 7 7 0 0 ) ;  v ^ / c m '1 3 2 5 0  b r ,  1 7 3 2  ( C O ) ,  1 5 7 5  b r ,  1 3 1 7 ,  1 0 7 9 ;  m / z  ( F A B )  7 0 7  ( [ M + N a f ,  
2 5 % ) ,  6 8 5  ( [ M H ] + , 1 5 ) ;  H R M S  ( E S )  6 8 5 . 1 7 9 9  ( [ M H ] + . C 26H 34N 606 T b  r e q u i r e s
6 8 5 . 1 7 9 3 ) .
N ickel(II) l,2-bis(diphenylphosphino)ethane dichloride 72 ([N i(dp p e )C l2])  205
T o  a  w a r m e d  s o l u t i o n  o f  l , 2 - b i s ( d i p h e n y l p h o s p h i n o ) e t h a n e  ( 1 . 0 8  g ,  2 . 7  m m o l )  i n  
i s o p r o p a n o l  ( 1 0 0  c m 3 ), w a s  a d d e d  a  s o l u t i o n  o f  n i c k e l ( I I )  c h l o r i d e  ( 0 . 6 3  g ,  2 . 6 5  m m o l )  i n  
2 : 1  i s o p r o p a n o l :  m e t h a n o l  ( 6 0  c m 3 ) ,  r e s u l t i n g  i n  t h e  f o n n a t i o n  o f  o r a n g e  c r y s t a l s .  U p o n  
c o o l i n g ,  t h e  c i y s t a l s  w e r e  c o l l e c t e d ,  w a s h e d  w i t h  d i e t h y l  e t h e r  ( 5  x  1 0  c m 3 )  a n d  d r i e d  
u n d e r  v a c u u m  ( 1 . 0 0  g ,  7 1 % ) .  7 2  w a s  u s e d  a s  i s o l a t e d  i n  G r i g n a r d  p r e p a r a t i o n s .
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2 ~ ( 2 - M e t h o x y - 5 - m e t h y I p h e n y l ) p y r i d i n e  7 3
T h e  G r i g n a r d  r e a g e n t  7 0  o f  2 - b r o m o - 4 - m e t h y l a n i s o l e  ( 9 . 7 5  g, 4 8  m m o l )  w a s  p r e p a r e d  b y  
s l o w l y  a d d i n g  t h e  a n i s o l e  t o  a  r e f l u x i n g  s l u r r y  o f  m a g n e s i u m  t u r n i n g s  ( 1 . 4 9  g, 6 1  m m o l )  
i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  t e t r a h y d r o f u r a n  ( 4 0  c m 3 )  u n d e r  a r g o n .  T h e  s l u r r y  w a s  r e f l u x e d  f o r  a  
f u r t h e r  6 h ,  b e f o r e  c o o l i n g  t o  r o o m  t e m p e r a t u r e .  T h e n ,  t o  a n  i c e - c o l d  m i x t u r e  o f  
N i ( d p p e ) C l 2 7 2  ( 0 . 7 2  g ,  1 . 4  m m o l )  a n d  2 - b r o m o p y r i d i n e  7 1  ( 7 . 7 5  g ,  4 9  m m o l )  s t i r r i n g  i n  
d r y  t h f  ( 5 0  c m 3 )  u n d e r  a r g o n ,  w a s  s l o w l y  a d d e d  t h e  c o o l e d  s o l u t i o n  o f  t h e  G r i g n a r d  
r e a g e n t  7 0  w h i l e  m a i n t a i n i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  b e l o w  0 ° C .  A f t e r  t h e  a d d i t i o n  w a s  
c o m p l e t e ,  t h e  m i x t u r e  w a s  a l l o w e d  t o  a t t a i n  r o o m  t e m p e r a t u r e  a n d  w a s  l e f t  s t i r r i n g  
o v e r n i g h t .  T h e  r e a c t i o n  w a s  q u e n c h e d  w i t h  1 0 %  a q u e o u s  a m m o n i u m  c h l o r i d e  ( 5 0  c m 3 ) ,  
t h e n  a c i d i f i e d  w i t h  1 0 %  h y d r o c h l o r i c  a c i d .  T h e  o r g a n i c  s o l v e n t  w a s  e v a p o r a t e d  t h e n  t h e  
a c i d i c  r e s i d u e  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 5 0  c m 3 ) ,  b a c l c w a s h i n g  t h e  o r g a n i c  
e x t r a c t  w i t h  d i l u t e  h y d r o c h l o r i c  a c i d  ( 1 0  c m 3 ). T h e  a c i d i c  l a y e r s  w e r e  c o m b i n e d  a n d  
b a s i f i e d  t o  p H  1 0  w i t h  1 0 %  p o t a s s i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n ,  t h e n  p o t a s s i u m  s o d i u m  t a r t r a t e  
w a s  a d d e d  t o  c o m p l e x  a n y  m a g n e s i u m  r e s i d u e s  a n d  a i d  e x t r a c t i o n  a n d  s e p a r a t i o n  o f  t h e  
p r o d u c t  i n t o  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 3  x 5 0  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  e x t r a c t s  w e r e  c o m b i n e d ,  d r i e d  
o v e r  s o d i u m  s u l f a t e ,  f i l t e r e d  a n d  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a n  o l i v e - g r e e n  c o l o u r e d  o i l .  T h e  o i l  
w a s  p u r i f i e d  b y  c h r o m a t o g r a p h y  o n  s i l i c a  u s i n g  3 %  a c e t o n e  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  a s  e l u e n t ,  
t o  a f f o r d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  s t r a w - c o l o u r e d  o i l  ( 9 . 7 6  g ,  7 1 % )  ( F o u n d :  C ,  7 7 . 8 5 ;  H ,  
6 . 7 ;  N ,  6 . 9 .  C 13H 13N O  r e q u i r e s  C ,  7 8 . 4 ;  H ,  6.6; N ,  7 . 0 % ) ;  X m a x  ( E t O H ) /  n m  2 2 1 ,  2 4 7 ,  
2 7 6 ,  3 0 0 ;  v m a x  ( f i l m ) /  c m '1 3 0 0 2 ,  2 9 2 4  ( C O C H 3 ) ,  1 5 8 6 ,  1 5 0 3 ,  1 2 6 1 ,  1 2 4 3 ,  1 0 2 8 ;  &  
( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  2 . 3 5  ( 3 H ,  s ,  M e ) ,  3 . 8 1  ( 3 H ,  s ,  O M e ) ,  6 . 8 9  ( 1 H ,  d ,  J  8, 6’- H ) ,  
7 . 1 6  ( 2 H ,  m ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 5 9  ( 1 H ,  d ,  J 2 ,  4 ’- H ) ,  7 . 6 8  ( 1 H ,  t d ,  J 7 . 5  a n d  1 . 5 ,  3 - H ) ,  7 . 8 1  ( 1 H ,  
d ,  J  8, 3 ’ - H )  a n d  8 . 6 9  ( 1 H ,  d t ,  J  5  a n d  1 ,  6- H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  2 0 . 5 ,  5 5 . 7 ,  1 1 1 . 5 ,
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1 2 1 . 6 ,  1 2 5 . 2 ,  1 2 8 . 8 ,  1 3 0 . 3 ,  1 3 1 . 7 ,  1 3 5 . 6 ,  1 4 9 . 4 ,  1 5 5 . 0  a n d  1 5 6 . 2 ;  m / z  ( C l )  2 0 0  ( [ M H ] + , 
1 0 0 % ) ;  H R M S  ( E S + )  2 0 0 . 1 0 7 6  ( M H + . C , 3H w N O  r e q u i r e s  2 0 0 . 1 0 7 5 ) .
2 - ( 2 - H y d r o x y - 5 - m e t h y l p h e n y l ) p y r i d i n e  6 9
2  e q u i v a l e n t s  o f  b o r o n  t r i b r o m i d e  ( 2 0  m m o l ,  1 . 9 0  c m 3 )  w e r e  t a k e n  u n d e r  n i t r o g e n  i n  
f r e s h l y  d i s t i l l e d  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2 5  c m 3 )  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  c o o l e d  t o  - 7 5 ° C  i n  a n  
a c e t o n e /  d r y  i c e  b a t h .  T o  t h e  s o l u t i o n  w a s  a d d e d  d r o p w i s e ,  a  s o l u t i o n  o f  t h e  a r y l  e t h e r  7 3  
( 2  g ,  0 . 1  m m o l )  i n  d r y  D C M  ( 2 5  c m 3 ). T h e  p a l e  y e l l o w  s o l u t i o n  w a s  a l l o w e d  t o  s t i r  a t  -  
7 5 ° C  f o r  2  h  b e f o r e  a l l o w i n g  t o  a t t a i n  r o o m  t e m p e r a t u r e  w h e r e u p o n  a  p r e c i p i t a t e  f o r m e d .  
4 M  T a r t a r i c  a c i d  ( 2 5  c m 3 )  w a s  t h e n  c a u t i o u s l y  a d d e d  t o  t h e  s l u r r y  t o  c o m p l e x  w i t h  t h e  
b o r o n  r e s i d u e s ,  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  l e f t  s t i r r i n g  f o r  2 4  h .  T h e  p r e c i p i t a t e  w a s  f i l t e r e d  o f f  
a n d  w a s h e d  w i t h  w a t e r  ( 1 0  c m 3 )  a n d  D C M  ( 1 0  c m 3 )  t h e n  t h e  f i l t r a t e  w a s  t a k e n  a n d  t h e  
o r g a n i c  s o l v e n t  e v a p o r a t e d .  T h e  a q u e o u s  r e s i d u e  w a s  n e u t r a l i z e d  t o  p H  7  w i t h  s o l i d  
s o d i u m  h y d r o g e n  c a r b o n a t e .  D i c h l o r o m e t h a n e  w a s  a d d e d  ( 4  x 2 5  c m 3 )  a n d  t h e  m i x t u r e  
w a s  e x h a u s t i v e l y  e x t r a c t e d .  T h e  o r g a n i c  e x t r a c t s  w e r e  c o m b i n e d ,  d r i e d ,  f i l t e r e d  a n d  
c o n c e n t r a t e d ,  t h e n  f u r t h e r  p u r i f i e d  b y  c o l u m n  c h r o m a t o g r a p h y  o n  s i l i c a ,  u s i n g  3 %  
a c e t o n e  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  a s  e l u e n t  ( R f =  0 . 9 ) .  E v a p o r a t i o n  o f  t h e  f r a c t i o n s  a f f o r d e d  t h e  
t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  b r i g h t  y e l l o w  o i l ,  w h i c h  c r y s t a l l i z e d  o n  s t a n d i n g  ( 1 . 1  g ,  5 9 % ) ,  m p  
4 5 - 4 7 ° C  ( f r o m  D C M ) ;  7 , m o x  ( E t O H ) /  n m  2 5 6  ( e /  d m W ' W 1 2 1 0 2 0 ) ,  2 8 7  ( 7 3 7 0 ) ,  3 2 8  
( 9 2 9 0 ) ;  v m  ( N u j o l ) /  c m '1 > 3 0 0 0  b r  ( O H ) ,  1 5 9 6 ,  1 5 6 2 ,  1 2 9 6 ,  1 2 6 3 ,  1 2 4 2  ( C - O ) ;  *  
( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  2 . 3 2  ( 3 H ,  s ,  M e ) ,  6 . 9 3  ( 1 H ,  d ,  J  8, p h e n - H ) ,  7 . 1 1 ( 1 H ,  d ,  8, 
p h e n - H ) ,  7 . 1 9  ( 1 H ,  t, J  6 ,  p h e n - H ) ,  7 . 5 7  ( 1 H ,  d ,  J  1 . 5 ,  p y r - H ) ,  7 . 7 6  ( 1 H ,  m ,  p y r - H ) ,  7 . 8 8  
( 1 H ,  d ,  J8, p y r - H ) ,  8 . 4 7  ( 1 H ,  d t ,  7 6  a n d  1 . 5 ,  6- H )  a n d  1 3 . 8 9  ( 1 H ,  e x  s ,  O H ) ;  ( 7 5 M H z ;  
C D C 1 3 )  2 1 .0, 1 1 8 . 6  ( d ) ,  1 1 9 . 2 ,  1 2 1 . 6 ,  1 2 6 . 6 ,  1 2 7 . 9 ,  1 3 2 . 6 ,  1 3 7 . 9 ,  1 4 6 . 1  a n d  1 5 8 . 0 ;  m / z  
( C l )  1 8 6  ( [ M H f ,  1 0 0 % ) .
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A t t e m p t e d  s y n t h e s i s  o f  l,4,7-fra-{[2-(2-Hydroxy-5-m ethylphenyl)pyridin-6- 
yl] m ethyl}-!,4,7-triazacyclononane 66
1 , 4 , 7 - T r i a z a c y c l o n o n a n e  49 ( 0 . 1 3  g ,  1 m m o l )  w a s  t a k e n  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  t o l u e n e  ( 5  
c m ' )  u n d e r  n i t r o g e n ,  w i t h  a n  e x c e s s  o f  p a r a f o r m a l d e h y d e  ( 0 . 2 5  g )  t h e n  t h e  s l u r r y  w a s  
h e a t e d  a t  4 0 - 5 0 ° C  f o r  3 0  m i n .  T h e  p h e n o l  69 ( 0 . 6 1  g ,  3 . 3  e q ,  3 . 3  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  d r y  
t o l u e n e  ( 5  c m 3 )  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  a d d e d  t o  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e .  T h e  m i x t u r e  w a s  
h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  a  f u r t h e r  1 6  h ,  a d d i n g  m o r e  p a r a f o r m a l d e h y d e  a f t e r  8 h .  A n a l y s i s  
o f  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  b y  t i c  ( s i l i c a /  3 %  a c e t o n e  i n  d i c h l o r o m e t h a n e )  s h o w e d  t h e  
a p p e a r a n c e  o f  a  m o r e  p o l a r  s p o t  w i t h  R f  =  0 . 4 5  a n d  w h i c h  g a v e  a  p o s i t i v e  f e r r i c  c h l o r i d e  
t e s t  f o r  p h e n o l s .  T h e  c r u d e  m i x t u r e  w a s  c o n c e n t r a t e d  a n d  t h e n  a p p l i e d  t o  a  s i l i c a  c o l u m n  
a n d  e l u t e d  w i t h  3 %  a c e t o n e  i n  d i c h l o r o m e t h a n e .  U n r e a c t e d  p h e n o l  69 w a s  r e c o v e r e d  a s  
t h e  f i r s t  f r a c t i o n  a n d  t h e  s e c o n d  f r a c t i o n  w h i c h  c o n t a i n e d  t h e  n e w  p r o d u c t ,  w a s  c o l l e c t e d  
a n d  a n a l y z e d  ( 5 0  m g ) .  8 &  ( 3 0 0 M H z ;  C D C I 3; M e 4S i )  1 . 9 8  ( 9 H ,  s ,  M e ) ,  2 . 3 1  ( 1 2 H ,  s ,  a z a  
r i n g - C H 2 \  4 . 4 8  ( 6H ,  d ,  J  6 ,  C / G - b r i d g e h e a d ) ,  6 . 4 4  ( 3 H ,  b r  e x  s ,  O H ) ,  7 . 1 5  ( 3 H ,  s ,  A r H ) ,  
7 . 2 4  ( 3 H ,  m ,  A r H ) ,  7 . 5 4  ( 3 H ,  s ,  A r H ) ,  7 . 8 3  ( 3 H ,  t d ,  J  8 a n d  2 ,  A r H ) ,  7 . 9 2  ( 3 H ,  d ,  J  8, 
A r H )  a n d  8 . 4 9  ( 3 H ,  d t ,  J  6 a n d  1 ,  A r H ) ;  / 5 b  ( 7 5 M H z ;  C D C I 3)  2 0 . 8 ,  2 3 . 6 ,  4 0 . 9 ,  1 1 8 . 3 ,
1 1 9 . 3 ,  1 2 1 . 7 ,  1 2 5 . 9 ,  1 2 6 . 8 ,  1 2 7 . 6 ,  1 3 2 . 9 ,  1 3 9 . 1 ,  1 4 5 . 7 ,  1 5 6 . 3 ,  1 5 7 . 9  a n d  1 6 9 . 0 ;  m / z  ( F A B )  
e x p e c t e d  i o n  n o t  f o u n d  (66 r e q u i r e s  M +  7 2 0 . 9 2 ) ;  m i n o r  p e a k  a t  7 0 3 /  4 .
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2 - ( 2 - M e t h o x y p h e n y l ) - 6 - m e t h y l p y r i d i n e  7 5  165
T h e  G r i g n a r d  r e a g e n t  7 4  o f  2 - b r o m o a n i s o l e  ( 1 0 . 0  g ,  5 4  m m o l )  w a s  p r e p a r e d  i n  d r i e d  
g l a s s w a r e  u n d e r  a r g o n ,  u s i n g  m a g n e s i u m  t u r n i n g s  ( 1 . 4  g ,  5 8  m m o l )  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  
t e t r a h y d r o f u r a n  ( 5 0  c m 3 ). A f t e r  8 h o u r s  h e a t i n g  a t  r e f l u x  a n d  t h e  c o n s u m p t i o n  o f  t h e  
m a g n e s i u m ,  t h e  s o l u t i o n  w a s  c o o l e d  t o  r o o m  t e m p e r a t u r e .  T h e n ,  t o  a n  i c e - c o l d  s o l u t i o n  
o f  [ N i ( d p p e ) C l 2] 7 2  ( 0 . 5 3  g ,  1  m m o l )  a n d  2 - b r o m o - 6- m e t h y l p y r i d i n e  3 6  ( 7 . 5 0  g ,  4 3  
m m o l )  i n  d r y  t e t r a h y d r o f u r a n  ( 5 0  c m 3 )  u n d e r  a r g o n ,  w a s  a d d e d  s l o w l y  d r o p w i s e  t h e  
s o l u t i o n  o f  t h e  G r i g n a r d  r e a g e n t .  T h e  m i x t u r e  w a s  a l l o w e d  t o  a t t a i n  r o o m  t e m p e r a t u r e ,  
a n d  w a s  l e f t  s t i r r i n g  o v e r n i g h t .  T h e  r e a c t i o n  w a s  q u e n c h e d  w i t h  2 M  a m m o n i u m  c h l o r i d e  
s o l u t i o n  ( 5 0  c m 3 ) ,  a n d  a c i d i f i e d  w i t h  1 0 %  h y d r o c h l o r i c  a c i d .  T h e  t h f  w a s  e v a p o r a t e d  
u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e ,  t h e n  t h e  a c i d i c  l a y e r  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 5 0  
c m 3 ). T h e  a q u e o u s  l a y e r  w a s  b a s i f i e d  t o  p H  1 2  w i t h  1 0 %  p o t a s s i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n ,  
a n d  t h e  p r o d u c t  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 3  x 5 0  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  e x t r a c t s  
w e r e  c o m b i n e d ,  d r i e d  o v e r  s o d i u m  s u l f a t e ,  f i l t e r e d  a n d  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  b r o w n  o i l .  
T h e  o i l  w a s  p u r i f i e d  b y  c o l u m n  c h r o m a t o g r a p h y  o v e r  s i l i c a ,  u s i n g  3 %  a c e t o n e  i n  
d i c h l o r o m e t h a n e  a s  t h e  e l u e n t ,  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  p a l e  b r o w n  o i l  ( 4 . 0 1  g ,  
4 6 % )  ( C a l c u l a t e d  f o r  C 13H 13N O :  C ,  7 8 . 4 ;  H ,  6.6; N ,  7 . 0 .  F o u n d :  C ,  7 8 . 1 ;  H ,  6 . 6 5 ;  N ,  
6 . 9 % ) ;  A,m a x  ( E t O H ) /  n m  2 1 2  ( s /  d m 3m o l ' 1m o r 1 1 8 2 2 0 ) ,  2 4 4  ( 6 9 0 0 ) ,  2 8 2  ( 7 4 7 0 ) ;  v m a x  
( f i l m ) /  c m '1 3 0 5 0 ,  2 9 2 3  ( C O C H 3 ), 1 6 0 1 ,  1 5 8 7 ,  1 5 0 3 ,  1 4 6 3 ,  1 4 3 7 ,  1 2 6 1 ,  1 2 4 3 ,  1 1 7 9 ,  
1 1 4 8 ,  1 0 6 2  a n d  1 0 2 7 ;  S a  ( 3 0 0 M H z ;  C D C I 3; M e 4S i )  2 . 6 1  ( 3 . H ,  s ,  6- M e ) ,  3 . 8 3  ( 3 H ,  s ,  
O M e ) ,  6 . 9 7  ( 1 H ,  d ,  J  8, 6’ - H ) ,  7 . 0 6  ( 2 H ,  m ,  4 ’ , 5 - H ) ,  7 . 3 2  ( 1 H ,  t d ,  J  7 . 5  a n d  1 . 5 ,  5 ’ - H ) ,  
7 . 5 7  ( 2 H ,  m ,  3 ’ , 4 - H )  a n d  7 . 7 3  ( 1 H ,  d d ,  / 7 . 5  a n d  1 . 5 ,  3 - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D C I 3)  2 0 . 4 ,
5 5 . 6 ,  1 1 1 . 4 ,  1 2 1 . 5 ,  1 2 5 . 1 ,  1 3 0 . 1  ( d ) ,  1 3 1 . 5 ,  1 3 5 . 5 ,  1 4 9 . 2 ,  1 5 4 . 8  a n d  1 5 6 . 1 ;  m / z  ( E l )  1 9 9  
( M + , 1 0 0 % ) ,  1 7 0  ( [ M H ] + - 2 M e ,  6 5 ) ,  1 6 8  ( [ M ] + - O C H 3 , 9 0 ) .
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2-(2-Methoxyphenyl)-6-methylpyridine-iV-oxide 76
T o  a  s o l u t i o n  o f  7 5  ( 4 . 0 0  g, 2 0  m m o l )  i n  g l a c i a l  a c e t i c  a c i d  ( 2 0  c m 3 )  w a s  a d d e d  3 0 %  
a q u e o u s  h y d r o g e n  p e r o x i d e  s o l u t i o n  ( 5  c m 3 ). T h e  s o l u t i o n  w a s  h e a t e d  t o  8 0 ° C  t h e n  a f t e r  
3  h ,  a  f u r t h e r  p o r t i o n  o f  H 2O 2 w a s  a d d e d  ( 5  c m 3 ). T h e  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  o v e r n i g h t  t o  
g i v e  a  y e l l o w  s o l u t i o n  a n d  w a s  t h e n  r e d u c e d  i n  v o l u m e  t o  c a .  5  c m 3 . W a t e r  w a s  a d d e d  
(10  c m 3 )  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  t r e a t e d  w i t h  s o l i d  p o t a s s i u m  c a r b o n a t e  u n t i l  a  p r e c i p i t a t e  
f o n n e d  a n d  t h e  a c i d  h a d  b e e n  n e u t r a l i s e d .  T h e  s l u r r y  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  
d i c h l o r o m e t h a n e  ( 3  x 2 5  c m 3 ) ,  a n d  t h e  c o m b i n e d  o r g a n i c  e x t r a c t s  w e r e  t h e n  d r i e d  a n d  
e v a p o r a t e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e .  T h e  s o l i d  w a s  d i s s o l v e d  i n  a  m i n i m u m  o f  
d i c h l o r o m e t h a n e  a n d  p r e c i p i t a t e d  o u t  w i t h  d i e t h y l  e t h e r ,  t o  g i v e  t h e  p r o d u c t  a s  a  c r e a m -  
c o l o u r e d  p o w d e r  ( 2 . 8 1  g ,  6 5 % ) ,  m p  1 4 4 - 1 4 6 ° C  ( f r o m  E t 20 ) ;  V m a X  ( N u j o l ) /  c m '1 3 0 2 0 ,  
2 9 7 0  ( C O C I - I 3),  1 5 9 8 ,  1 5 0 5 ,  1 2 8 3 ,  1 2 6 7 ,  1 2 5 0 ,  1 2 3 8  ( N + - 0 ' ) ,  1 0 2 4 ;  S a  ( 3 0 0 M H z ;  C D C I 3; 
M e 4S i )  2 . 5 6  ( 3 H ,  s ,  6- M e ) ,  3 . 8 0  ( 3 H ,  s ,  O M e ) ,  6 . 9 8 - 7 . 0 7  ( 2 H ,  m ,  A r - H ) ,  7 . 1 5 - 7 . 2 7  ( 3 H ,  
m ,  A r - H )  a n d  7 . 3 5 - 7 . 4 2  ( 2 H ,  m ,  A r - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  1 8 . 7 ,  5 6 . 2 ,  1 1 1 . 5 ,  1 2 0 . 8 ,
1 2 4 . 2 ,  1 2 5 . 5 ,  1 2 6 . 2 ,  1 3 0 . 9 ,  1 3 1 . 1  a n d  1 4 9 . 8 ;  m / z  ( C l )  2 1 6  ( [ M H ] + , 5 5 % ) ,  2 0 0  ( [ M H ] + - 0 ,  
100).
2-Chloromethyl-6-(2-methoxyphenyl)pyridine 7 7
T h e  A - o x i d e  7 6  ( 1 . 3 0  g ,  6 m m o l )  w a s  t a k e n  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  t o l u e n e  ( 1 0  c m 3 )  a n d  
h e a t e d  u n d e r  a r g o n .  W h e n  t h e  o x i d e  h a d  c o m p l e t e l y  d i s s o l v e d ,  y ? ~ t o l u e n e s u l p h o n y l
185
Experimental Section
c h l o r i d e  ( 1 . 3 8  g ,  1 . 2  m m o l )  i n  d r y  t o l u e n e  ( 1 0  c m  )  w a s  a d d e d  s l o w l y  v i a  a n  a d d i t i o n  
f u n n e l  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  a t  a  g e n t l e  r e f l u x  o v e r n i g h t .  T h e  t o l u e n e  w a s  r e m o v e d  
u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e  t h e n  t h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  u p  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  (10  c m 3 )  a n d  
e x t r a c t e d  w i t h  2 M  p o t a s s i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  ( 2  x 1 0  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  f r a c t i o n s  
w e r e  c o m b i n e d ,  d r i e d  a n d  c o n c e n t r a t e d .  T h e  r e s i d u e  w a s  p u r i f i e d  b y  c o l u m n  
c h r o m a t o g r a p h y  o n  s i l i c a  u s i n g  d i c h l o r o m e t h a n e  a s  e l u e n t  t o  g i v e  t h e  t i t l e  p r o d u c t  a s  
y e l l o w ,  g l a s s y  c r y s t a l s  ( 0 . 6 5  g ,  4 6 % ) ,  m p  5 1 - 5 3 ° C  ( f r o m  D C M )  ( F o u n d :  C ,  6 6 . 5 ;  H ,  5 . 1 ;  
N ,  5 . 9 .  C 13H 12N O C I  r e q u i r e s  C ,  66.8; H ,  5 . 2 ;  N ,  6 . 0 % ) ;  A,m a x  ( E t O H ) /  m n  2 0 3 ,  2 1 6 ,  2 5 1 ,  
2 9 3 ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 0 1 8 ,  1 5 8 0 ,  1 4 9 4 ,  1 2 9 0 ,  1 2 6 4 ,  1 1 8 1 ,  1 1 6 7 ,  1 0 8 7 ,  1 0 4 3 ,  1 0 2 2 ;  / 5 k  
( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  3 . 8 3  ( 3 H ,  s ,  O M e ) ,  4 . 7 3  ( 2 H ,  s ,  C H 2 C l ) ,  6 . 9 8  ( 1 H ,  d d ,  J  7 . 5  
a n d  1 ,  6’ - H ) ,  7 . 0 7  ( 1 H ,  t d ,  J 1 . 5  a n d  1 ,  4 ’ - H ) ,  7 . 3 7  ( 2 H ,  m ,  5 , 5 ’ - H ) ,  7 . 6 9  ( 1 H ,  m ,  3 ’ - H ) ,  
7 . 7 3  ( 1 H ,  t, J 7 . 5 ,  4 - H )  a n d  7 . 7 8  ( 1 H ,  t d ,  J  2 . 5 ,  3 - H ) ;  / 5 b  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  4 7 . 4 ,  5 5 . 8 ,
1 1 1 . 6 ,  1 2 0 . 9 ,  1 2 1 . 4 ,  1 2 4 . 7 ,  1 2 9 . 6 ,  1 3 0 . 4 ,  1 3 1 5 ,  1 3 6 . 8  a n d  1 5 5 . 9 ;  m / z  ( C l )  2 3 6 /  2 3 4  
( [ M H ] + , 5 0 :  9 5 % ) ,  2 0 0  ( [ M H ] + - C 1 + H ,  1 0 0 ) .
1-[2-(2-MethoxyphenyI)-pyridin-6-yI] methyl-4,7,lO-rm-(tert-butoxycarbonylmethyl) 
-1,4,7,10-tetraazacyclododecane 78
T o  t h e  c y c l e n  t r i s ( e s t e r )  h y d r o b r o m i d e  s a l t  61 ( 1  g ,  2  m m o l )  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d
3 1
a c e t o n i t r i l e  ( 3 0  c m ' ) ,  w a s  a d d e d  p o t a s s i u m  c a r b o n a t e  ( 0 . 6  g ,  2 . 3  e q ,  4  m m o l )  a n d  t h e
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s l u r r y  w a s  h e a t e d  g e n t l y  u n d e r  a r g o n .  A  s o l u t i o n  o f  t h e  c h l o r i d e  7 7  ( 0 . 5  g ,  1 . 2  e q ,  2 . 2  
m m o l )  i n  d r y  a c e t o n i t r i l e  ( 5  c m 3 )  w a s  a d d e d  d r o p w i s e  t o  t h e  s t i r r i n g  s l u r r y  a n d  t h e  
m i x t u r e  w a s  h e a t e d  a t  r e f l u x  f o r  6 h ,  m o n i t o r i n g  f o r  t h e  d i s a p p e a r a n c e  o f  t h e  c h l o r i d e  b y  
t i c  ( a l u m i n a /  2 %  m e t h a n o l  i n  d i c h l o r o m e t h a n e ) .  A f t e r  r e m o v i n g  t h e  s o l v e n t ,  t h e  r e s i d u e  
w a s  d i s s o l v e d  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2 0  c m 3 )  a n d  e x t r a c t e d  w i t h  w a t e r  ( 2  x  2 0  c m 3 ). T h e  
o r g a n i c  p h a s e  w a s  d r i e d  a n d  c o n c e n t r a t e d  t o  s m a l l  v o l u m e  a n d  t h e n  p u r i f i e d  b y  c o l u m n  
c h r o m a t o g r a p h y  o v e r  n e u t r a l  a l u m i n a  u s i n g  2 %  m e t h a n o l  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  a s  e l u e n t .  
T h e  t i t l e  c o m p o u n d  w a s  o b t a i n e d  a s  a  g o l d e n ,  g l a s s y  f o a m  ( 0 . 8 4  g ,  6 2 % ) ;  X m a x  ( E t O H ) /  
m n  2 0 5 ,  2 4 9 ,  2 8 5 ;  v ^  ( C H C 1 3 ) /  c m '1 2 9 8 0 ,  2 9 3 5  ( C O C H 3 ) ,  1 7 2 7  ( C = 0 ), 1 4 5 1 ,  1 3 7 0 ,  
1 2 1 8 ,  1 1 5 8 ;  &  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 4 3  ( 2 7 H ,  t e r t - B u ) ,  2 . 8 2 - 3 . 7 5  ( 2 2 H ,  b r ,  a z a  
r i n g -  a n d  Q H 2 C 0 2 \  3 . 8 5  ( 3 H ,  s ,  O M e ) ,  4 . 8 9  ( 2H ,  s ,  b r i d g e h e a d - C A r ) ,  6 . 9 7 - 7 . 0 8  ( 2 H ,  m ,  
A r - H ) ,  7 . 3 4 - 7 . 4 3  ( 2 H ,  m ,  A r - H ) ,  7 . 6 2 - 7 . 8 2  ( 3 H ,  m ,  A r - H ) ;  m / z  ( C l )  7 1 2  ( [ M H ] + , 9 0 % ) ,  
5 9 8  ( 0 f H ] + - C H 2C O 2B u ' - t - H ,  1 5 ) .
A t t e m p t e d  s y n t h e s i s  o f l-[2-(2-Methoxyphenyl)-pyridin-6-yImethyI]-4,74 0'Tris-
(carboxym ethyl)-l,4?740-tetraazacyclododecane 68
T h e  t r i s ( e s t e r )  7 8  ( 0 . 5  g ,  0 . 7  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  a  1 :  1 s o l u t i o n  o f  t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d :  
d i c h l o r o m e t h a n e  (10  c m 3 )  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  s t i r r e d  o v e r n i g h t ,  w i t h  a  f r e s h  p o r t i o n  o f  
T F A  ( 3  c m 3 )  a d d e d  a f t e r  3  h .  T h e  s o l v e n t s  w e r e  r e m o v e d  t h e n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2 x 5
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c m 3 )  w a s  a d d e d  a n d  t w i c e  e v a p o r a t e d .  T h i s  w a s  r e p e a t e d  w i t h  m e t h a n o l  ( 2 x 5  c m 3 )  
f o l l o w e d  b y  d i e t h y l  e t h e r  ( 2 x 5  c m 3 ). T h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  u p  i n  a  s m a l l  a m o u n t  o f  
m e t h a n o l  ( c a . 2 c m 3 )  a n d  a n h y d r o u s  d i e t h y l  e t h e r  w a s  a d d e d  s l o w l y ,  d r o p w i s e  t o  t h e  
m e t h a n o l i c  s o l u t i o n  u n t i l  t h e  s o l u t i o n  t u r n e d  c l o u d y  t h e n  t h e  s u s p e n s i o n  w a s  l e f t  t o  
c r y s t a l l i z e  i n  a n  e t h e r  a t m o s p h e r e .  T h e  p r e c i p i t a t e d  s o l i d s  w e r e  f i l t e r e d  o f f  u n d e r  a r g o n ,  
a n d  w a s h e d  w i t h  a n h y d r o u s  e t h e r  ( 2 x 5  c m 3 )  t o  y i e l d  t h e  p r o d u c t  a s  a  b e i g e  p o w d e r  ( 0 . 2 5  
g ,  6 5 % ) ,  m p  1 0 2 - 1 0 4 ° C ;  X m a x  ( H 20 ) /  m n  2 1 6  ( s /  d m 3m o f 1c m '1 3 0 0 0 0 ) ,  2 4 5  ( 6 4 0 0 ) ,  2 8 3  
( 6 2 7 0 ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 4 1 9  b r  ( O H ) ,  1 7 2 4  ( C = 0 ) ,  1 6 7 4 ,  1 1 9 9 ,  1 1 3 3 ,  1 0 2 3 ;  
( 3 0 0 M H z ;  C D 3O D ;  M e 4S i )  3 . 0 5 - 4 . 0 5  ( 2 2 H ,  b r ,  a z a  r i n g -  a n d  C T 6 C 0 2 ), 4 . 5 5  ( 2 H ,  s ,  
b r i d g e h e a d - O G - ) ,  7 . 1 2  ( 2 H ,  m ) ,  7 . 4 3  ( 1 H ,  t, J  8, A r - H ) ,  7 . 6 2  ( 1 H ,  d ,  J  6, A r - H ) ,  7 . 6 9  
( 1 H ,  d d ,  J  8 a n d  1 ,  A r - H )  a n d  7 . 8 5  ( 2 H ,  m ,  A r - H ) ;  m / z  ( E S )  e x p e c t e d  i o n  n o t  f o u n d  (68 
r e q u i r e s  M H +  5 4 4 ) ;  p o s s i b l e  m o l e c u l a r  w e i g h t s ,  7 1 8  o r  5 2 1 .
4,4’-bis(iV,ALdimethylammo)benzophenone (M ich ler’s Ketone) 79 182
M i c h l e r ’ s  K e t o n e  ( 1 0  g )  w a s  p u r c h a s e d  f r o m  F l u k a  C h e m i c a l s  a s  b l u e  n e e d l e - l i k e  
c r y s t a l s .  A  s a m p l e  ( 1 . 3  g ,  4 . 8  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  t o l u e n e  ( 3 0  c m 3 )  a n d  w a s h e d  w i t h  
w a t e r  ( 3  x  2 0 c m 3 )  u n t i l  t h e  w a t e r  l a y e r  w a s  n o  l o n g e r  c o l o u r e d .  T h e  o r g a n i c  s o l u t i o n  w a s  
d r i e d  a n d  t h e  s o l v e n t  r e m o v e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e .  T h e  r e s i d u e  w a s  r e c r y s t a l l i z e d  
t w i c e  f r o m  e t h a n o l - w a t e r  t o  g i v e  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  p a l e  y e l l o w  n e e d l e s  ( 0 . 8 2  g ,  
6 3 % ) ,  m p  1 7 2 - 1 7 4 ° C  ( f r o m  E t O H - H 20 )  ( l i t .,16 1 7 3 - 1 7 4 ° C ) ;  X m a x  ( C 6H 6 ) /  m n  2 7 5  ( s /  
d m 3m o l ' 1c m '1 2 7 9 0 0 ) ,  3 4 8  ( 4 3 9 0 0 ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 1 5 9 9  ( C = 0 ) ,  1 5 3 3 ,  1 3 2 2 ,  ( C - N ) ,  
1 2 8 8 ,  1 2 3 5 ;  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  3 . 0 6  ( 1 2 H ,  s ,  N M e ) ,  6 . 6 9  ( 4 H ,  d ,  T 9 ,  2 - H )  a n d
7 . 7 6  ( 4 H ,  d ,  T 9 ,  3 - H ) .
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2 , 7 - D i b r o m o a c r i d o n e  8 4  180
Br
A c r i d o n e  8 3  ( 2 . 0  g ,  1 0  m m o l )  w a s  t a k e n  w i t h  a c e t i c  a c i d  ( 2 5 0  c m 3 )  a n d  b r o m i n e  ( 4 . 1  g ,  
1 . 3  c m 3 , 2 6  m m o l )  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  b o i l e d  f o r  1 5  m i n  u n t i l  t h e  f l o c c u l e n t  y e l l o w  
p r e c i p i t a t e  b e c a m e  g r a n u l a r .  T h e  s l u r r y  w a s  t h e n  f i l t e r e d  h o t  a n d  t h e  s o l i d s  w e r e  w a s h e d  
w i t h  h o t  a c e t i c  a c i d  (2 x 10 c m 3 )  f o l l o w e d  b y  h o t  w a t e r  (2 x 10 c m 3 )  a n d  f i n a l l y  w i t h  
d i e t h y l  e t h e r  ( 3  x 1 0  c m 3 ). T h e  y e l l o w  s o l i d  w a s  r e c r y s t a l l i z e d  t w i c e  f r o m  h o t  
d i m e t h y l f o r m a m i d e  t o  a f f o r d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  g o l d e n - y e l l o w  n e e d l e s  ( 1 . 7 7  g ,  4 9 % ) ,  
m p  > 3 0 0 ° C  ( f r o m  D M F )  ( l i t .,17 4 3 8 ° C )  ( C a l c u l a t e d  f o r  C i 3H 7N O B r 2 : C ,  4 4 . 2 ;  H ,  2 . 0 ;  N ,
4 . 0 .  F o u n d :  C ,  4 4 . 8 ;  H ,  2 . 0 ;  N ,  4 . 0 % ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 4 0 0  b r  ( N H ) ,  1 6 2 0  ( C = 0 ) ,  
1 5 9 0 ;  4 t  ( 3 0 0 M H z ;  c / - D M S O ;  M e 4S i )  7 . 5 5  ( 2 H ,  d ,  J 9 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 9 0  ( 2 H ,  d d ,  J 9  a n d  2 ,
3 , 6 - H ) ,  8 . 3 0  ( 2 H ,  d ,  J  2 ,  1 , 8 - H )  a n d  1 2 . 1 0  ( 1 H ,  s ,  N H ) ;  m / z  ( E l )  3 5 5 /  3 5 3 /  3 5 1  ( M + , 3 0 :  
6 0 :  3 0 % ) ,  2 7 5 /  2 7 3  (  [ M ^ - B r ,  1 0 0 :  1 0 0 ) .
/ V - E t h y  I - a c r  i d  o n  e  8 5  181
1 - B r o m o e t h a n e  ( 0 . 1 6  g ,  1 . 5  e q ,  1 . 5  m m o l )  w a s  a d d e d  d r o p w i s e  t o  a  s t i r r i n g  s l u r r y  o f  
a c r i d o n e  8 3  ( 0 . 2 0  g ,  1  m m o l )  a n d  b e n z y l  t r i e t h y l a m m o n i u m  c h l o r i d e  ( 1 0  m g ) ,  i n  2 -  
b u t a n o n e  ( 1  c m 3 )  a n d  a q u e o u s  5 0 %  s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  ( 1  c m 3 ). T h e  s l u r r y  w a s  
s t i r r e d  a t  6 0 ° C  f o r  3  h  t h e n  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  w a s  p o u r e d  o n t o  h o t  w a t e r  a n d  l e f t  t o  
c o o l  t o  r o o m  t e m p e r a t u r e .  T h e  s o l i d s  w e r e  c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n  a n d  t h e n  t w i c e
H
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r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  e t h a n o l  t o  g i v e  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  y e l l o w  p l a t e s  ( 0 . 1 0  g ,  4 6 % ) ,  m p  
1 5 8 - 1 5 9 ° C  ( f r o m  E t O H )  ( l i t .,181 1 5 8 - 1 6 0 ° C ) ;  X n a x  ( C s H s ) /  n m  2 8 0  ( s /  d n r W l ' W 1 
1 2 6 0 0 ) ,  3 7 9  ( 8 0 0 0 ) ,  3 9 8  ( 1 1 9 0 0 ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 1 6 3 4  ( C = 0 ) ,  1 6 0 8 ,  1 5 9 5 ,  1 2 6 5 ,  
1 1 7 3 ;  *  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S l )  1 . 5 7  ( 3 H ,  t, J 7 . 5 ,  C H 2C / / 3 ) ,  4 . 4 8  ( 2 H ,  q ,  J 7 . 5 ,  N C t f -  
i ) , 7 . 3 0  ( 2 H ,  t, J  7 . 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 5 3  ( 2 H ,  d ,  J8, 4 , 5 - H ) ,  7 . 7 4  ( 2 H ,  t d ,  J  8 a n d  1 ,  3 , 6 - H )  a n d  
8 . 5 9  ( 2 H ,  d d ,  J  8 a n d  1 ,  1 , 8 - H ) ;  *  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  1 2 . 7 ,  4 1 . 1 ,  1 1 4 . 5 ,  1 2 1 . 3 ,  1 2 2 . 7 ,
1 2 8 . 1 , 1 3 4 . 0 ,  1 4 1 . 6  a n d  1 7 8 . 4 ;  m / z  ( C l )  2 2 4  ( [ M H ] + , 1 0 0 % ) .
2 , 7 - D i b r o m o -  T V - E t h y l - a c r i d o n e  86
B r
1 - B r o m o e t h a n e  ( 0 . 0 9  g ,  1 . 5  e q ,  0 . 8 5  m m o l )  w a s  a d d e d  d r o p w i s e  t o  a  s t i r r i n g  s l u r r y  o f
2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  8 4  ( 0 . 2 0  g ,  0 . 5 6  m m o l )  a n d  b e n z y l  t r i e t h y l a m m o n i u m  c h l o r i d e  ( 1 0  
m g ) ,  i n  2 - b u t a n o n e  ( 1  c m 3 )  a n d  a q u e o u s  5 0 %  s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  ( 1  c m 3 ). T h e  
s l u r r y  w a s  s t i r r e d  a t  6 0 ° C  f o r  3  h  t h e n  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  w a s  p o u r e d  o n t o  h o t  w a t e r  a n d  
l e f t  t o  c o o l  t o  r o o m  t e m p e r a t u r e .  T h e  s o l i d s  w e r e  f i l t e r e d  o f f  a n d  r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  
e t h a n o l  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  p r o d u c t  a s  b r i g h t  y e l l o w  n e e d l e s  ( 0 . 1 0  g ,  4 4 % ) ,  m p  2 2 5 - 2 2 6 ° C  
( f r o m  E t O H )  ( F o u n d :  C ,  4 7 . 3 ;  H ,  2 . 9 ;  N ,  3 . 6 .  C i 5H n N O B r 2 r e q u i r e s  C ,  4 7 . 3 ;  H ,  2 . 9 ;  N ,  
3 . 7 % ) ;  X m x  ( C 6H s ) /  n m  2 9 0  ( s /  d m 3 m o r W  3 5 0 0 0 ) ,  3 9 5  ( 7 0 0 0 ) ,  4 1 4  ( 1 0 0 0 0 ) ;  v m a x  
( N u j o l ) /  c m '1 1 6 3 3  ( O O ) ,  1 5 9 2 ,  1 2 7 4 ,  1 1 7 6 ;  &  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 5 4  ( 3 H ,  t, J
7 . 5 ,  C H j C t f j ) ,  4 . 4 0  ( 2 H ,  q ,  J7. 5 ,  N C f t > ) ,  7 . 4 0  ( 2 H ,  d ,  J  9 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 7 8  ( 2 H ,  d d ,  J  2 . 5 ,
3 , 6 - H )  a n d  8 . 6 3  ( 2 H ,  d ,  J2. 5 ,  1 , 8 - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  1 2 . 6 ,  4 1 . 5 ,  1 1 5 . 1 ,  1 1 6 . 7 ,
1 2 3 . 8 ,  1 3 0 . 5 ,  1 3 7 . 1 ,  1 4 0 . 2  a n d  1 7 5 . 7 ;  m / z  ( C l )  3 8 4 /  3 8 2 /  3 8 0  ( [ M H ] + , 1 5 :  3 0 :  1 5 % ) ,  3 0 4 /  
3 0 2  ( [ M H ] + - B r ,  2 5 :  2 5 ) ,  2 2 4  ( [ M H ] + - 2 B r ,  1 0 0 ) .
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A t t e m p t e d  s y n t h e s i s  o f  A - ( 3 - B r o m o p r o p y l ) a c r i d o n e  8 7  ( S c h e m e  1 1 )
T o  a  s t i r r i n g  s l u r r y  o f  a c r i d o n e  8 3  ( 0 . 5 8  g ,  3  m m o l )  a n d  b e n z y l  t r i e t h y l a m m o n i u m  
c h l o r i d e  ( 3 0  m g )  i n  2 - b u t a n o n e  ( 3  c m 3 )  a n d  5 0 %  a q u e o u s  s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  ( 3  
c m 3 ) ,  w a s  a d d e d  1 , 3 - d i b r o m o p r o p a n e  ( 0 . 9 0  g ,  4 . 5  m m o l )  s l o w l y ,  d r o p w i s e .  T h e  m i x t u r e  
w a s  s t i r r e d  v i g o r o u s l y  a n d  h e a t e d  a t  6 5 ° C  f o r  3  h ,  b e f o r e  p o u r i n g  i n t o  h o t  w a t e r  ( 2 0  c m 3 ). 
T h e  s l u r r y  w a s  a l l o w e d  t o  c o o l  t o  r o o m  t e m p e r a t u r e  t h e n  t h e  y e l l o w  p r e c i p i t a t e  w a s  
c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n ,  w a s h e d  w i t h  w a t e r  a n d  d r i e d .  T h e  y e l l o w  p o w d e r  w a s  t a k e n  a n d  
r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  h o t  d i m e t h y l f o r m a m i d e  t o  y i e l d  y e l l o w  p r i s m s  ( 0 . 4 5 g ,  7 0 % ) ,  m p  
> 3 0 0 ° C  ( f r o m  D M F ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 1 6 3 4  ( C = 0 ) ,  1 5 9 6 ,  1 4 9 4 ,  1 2 9 0 ,  1 1 7 8 ;  *  
( 3 0 0 M H z ;  / - D M S O )  2 . 2 7  ( 2 H ,  b r  s ,  2 - C / 6 ) ,  4 . 8 2  ( 4 H ,  b r  s ,  1 , 3 - C  7 . 3 2  ( 4 H ,  t, 7 7 . 5 ,
2 , 2 ’ , 7 , 7 ’ - H ) ,  7 . 8 3  ( 4 H ,  t, 7 7 . 5 , 4 , 4 ’ , 5 , 5 ’ - H ) ,  8 . 0 2  ( 4 H ,  d ,  7  8 . 5 ,  3 , 3 ’ , 6 , 6 ’ - H )  a n d  8 . 3 4  ( 4 H ,  
d ,  7  7 . 5 ,  1 , 1 ’ , 8 , 8 ’ - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  7 * - D M S O )  2 4 . 5 ,  4 2 . 0 ,  1 1 5 . 8 ,  1 2 1 . 4 ,  1 2 1 . 7 ,  1 2 6 . 9 ,
1 3 4 . 2 ,  1 4 1 . 4  a n d  1 7 6 . 4 ;  m / z  ( C l )  4 3 1  ( [ M H ] + , 2 5 % ) ,  2 3 6  ( [ M H ] + - a c r i d o n e ,  4 0 ) ,  2 2 2  
( [ M H ] + - C H 2a c r i d o n e ,  3 0 ) ,  2 0 8  ( [ M H ] + - C 2H 4a c r i d o n e ) ,  1 9 6  ( [ a c r i d o n e H ] *  7 0 ) ;  H R M S  
( E S + )  4 3 1 . 1 7 6 0  ( [ M H ] C 29H 23N 20 2 r e q u i r e s  4 3 1 . 1 7 5 9 ) .  F r o m  t h e  a n a l y s e s  a n d  
c h a r a c t e r i z a t i o n ,  t h e  i s o l a t e d  p r o d u c t  w a s  f o u n d  t o  b e  N ,  N  ’- ( p r  op a 11 -1 ,3 - y  I ) a c r i d o n e  91.
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A t t e m p t e d  s y n t h e s i s  o f  iV-(3-Brom opropyl)acridone 87 { S c h e m e  1 2 )
A c r i d o n e  83 ( 1 . 0  g ,  5  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  d r y  e t h a n o l  ( 1 5  c m 3 )  w i t h  p o t a s s i u m  h y d r o x i d e  
( 1  e q ,  0 . 3 0  g ,  5  m m o l )  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  1 5  m i n .  T h e  s o l v e n t  
w a s  e v a p o r a t e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e  a n d  1 , 3 - d i b r o m o p r o p a n e  ( 1 0  e q ,  1 0 . 3  g ,  5 0  
m m o l )  w a s  a d d e d  t o  t h e  p o t a s s i u m  a c r i d o n e ,  t h e n  t h e  s l u r r y  w a s  h e a t e d  a t  r e f l u x  f o r  3  h .  
P e t r o l e u m  e t h e r  ( 4 0 - 6 0 )  w a s  a d d e d  t o  t h e  c o o l e d  r e a c t i o n  m i x t u r e  a n d  t h e  p r e c i p i t a t e d  
s o l i d s  w e r e  c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n  ( 1 . 2 3  g ) ;  ' H - N M R  s p e c t r a l  a n a l y s i s  o f  t h e  r e g i o n  2 . 0 -
6 . 5  p p m ,  r e v e a l e d  a  1 : 1  r a t i o  o f  t h e  p r o d u c t  87 a n d  a n  e l i m i n a t i o n  p r o d u c t  92; Sh 
( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  87; 2 . 5 1  ( 2 H ,  m ,  C H 2C / / 2C H 2 ), 3 . 6 5  ( 2 H ,  t, J  6, C t f 2B r ) ,  4 . 6 0  
( 2 H ,  t, J  8, C H 2 N ) ;  92; 4 . 9 8  ( 2 H ,  q u i n ,  J  2 ,  C t f 2C H = C H 2 ), 5 . 1 0  ( 1 H ,  d d ,  J * m s  1 7  a n d  1 . 5 ,  
C H 2C H = C / / 2 ), 5 . 3 2  ( 1 H ,  d ,  J cis 1 0 . 5 ,  C H 2C H = C / 7 2 ) ,  6 . 1 6  ( 1 H ,  m ,  C H 2C / / = = C H 2 ) ;  t h e  
p r o d u c t s  c o u l d  n o t  b e  s e p a r a t e d  b y  c h r o m a t o g r a p h y  ( s i l i c a /  2 5 %  E t O A c  i n  D C M )  o r  
r e c r y s t a l l i z a t i o n  ( E t O H )  t e c h n i q u e s .
7V-(3-Propenyl)-acridone 92
T o  a  s t i r r i n g  s l u r r y  o f  a c r i d o n e  83 ( 1 . 9 5  g ,  1 0  m m o l )  a n d  b e n z y l  t r i e t h y l a m m o n i u m  
c h l o r i d e  ( 6 0  m g )  i n  2 - b u t a n o n e  ( 1 0  c m 3 )  a n d  5 0 %  a q u e o u s  s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  
( 1 0  c m 3 ) ,  w a s  a d d e d  a l l y l  b r o m i d e  ( 1 . 8  g ,  1 5  m m o l )  s l o w l y ,  d r o p w i s e .  O n  w a n n i n g  t o  
5 0 ° C ,  t h e  s l u r r y  s o o n  b e c a m e  a  d e e p - r e d  c o l o u r e d  s o l u t i o n .  A f t e r  a  f u r t h e r  2  h ,  t h e  
m i x t u r e  w a s  p o u r e d  o n t o  h o t  w a t e r  ( 2 5  c m 3 )  a n d  t h e  c o n t e n t s  l e f t  t o  c o o l  o v e r n i g h t .  T h e  
p r e c i p i t a t e d  s o l i d s  w e r e  c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n  a n d  r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  h o t  e t h a n o l ,  
a f f o r d i n g  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  p r i s m a t i c  y e l l o w  c r y s t a l s  ( 1 . 7 5  g ,  7 4 % ) ,  m p  1 3 5 - 1 3 7 ° C
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( f r o m  E t O H )  ( l i t . ,  206 1 3 6 - 1 3 7 ° C ) ;  v m a x  ( K B r ) /  c m *1 1 6 3 7  ( 0 = 0 ) ,  1 6 0 4 ,  1 4 9 0 ,  1 4 6 0 ,  1 2 6 8 ,  
1 1 7 6 ,  9 3 7  a n d  9 2 2  ( R C H = C H 2 ) ;  < 5 k  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S . i )  4 . 9 6  ( 2 H ,  q u i n ,  J  2 ,  
C / f c C H = C H 2 ), 5 . 1 0  ( 1 H ,  d d ,  T r a n s  1 7  a n d  1 . 5 ,  C H 2C H = C W 2 ), 5 . 3 1  ( 1 H ,  d ,  7 cis 1 0 . 5 ,  
C H 2C H = C # 2 ) ,  6 . 1 4  ( 1 H ,  m ,  C H 2C W = C H 2 ) ,  7 . 3 1  ( 2 H ,  7 . 5  a n d  1 . 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 4 0  ( 2 H ,  d ,  J
8 . 5 . 4 . 5 - H ) ,  7 . 6 8  ( 2 H ,  t d ,  7 7 . 5  a n d  1 . 5 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 5  ( 2 H ,  d d ,  7  7 . 5  a n d  1 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  < 5 b  
( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 ) ;  4 9 . 8 ,  1 1 5 . 4 ,  1 1 7 . 8 ,  1 2 1 . 8 ,  1 2 2 . 8 ,  1 2 8 . 0 ,  1 3 0 . 8 ,  1 3 4 . 2 ,  1 4 2 . 5  a n d  1 7 8 . 5 ;  
m / z  ( C l )  2 3 6  ( [ M H f ,  1 0 0 % ) ;  H R M S  ( E S + )  2 3 6 . 1 0 7 7  ( [ M H ] + . C 16H 1 4 N O  r e q u i r e s  
2 3 6 . 1 0 7 5 ) .
A t t e m p t e d  s y n t h e s i s  o f  f V - ( 3 - B r o m o p r o p y l ) a c r i d o n e  8 7  ( S c h e m e  1 3 )
T h e  A r- ( a l l y l ) a c r i d o n e  9 2  ( 0 . 7 5  g ,  3  m m o l )  a n d  b e n z o y l  p e r o x i d e  ( 2 5  m g )  w e r e  t a k e n  i n  
f r e s h l y  d i s t i l l e d  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2 5  c m 3 )  t h e n  a  r a p i d  s t r e a m  o f  d r y  h y d r o g e n  b r o m i d e  
[ p r o d u c e d  f r o m  b r o m i n e  ( 8 . 5  c m 3 )  i n  t e t r a l i n  ( 1 0  c m 3 ) ]  183 w a s  p a s s e d  t h r o u g h  t h e  s t i r r i n g  
s o l u t i o n ,  w h i l s t  m a i n t a i n i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  o f  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  b e t w e e n  1 0 - 2 0 ° C .  A  
y e l l o w  s o l i d  p r e c i p i t a t e d  o u t  f r o m  t h e  s o l u t i o n  w i t h i n  2 - 3  m i n ,  b u t  t h e  m i x t u r e  w a s  l e f t  
s t i r r i n g  f o r  1  h .  A f t e r  t h i s  t i m e ,  t h e  s o l i d s  w e r e  c o l l e c t e d ,  w a s h e d  w i t h  d r y  
d i c h l o r o m e t h a n e  ( 3  x 5  c m 3 )  t h e n  d r i e d  u n d e r  v a c u u m  a t  4 0 ° C  t o  g i v e  a  b r i g h t  y e l l o w  
p o w d e r  ( 1 . 0 2 g ) ,  m p  1 5 2 - 1 5 4 ° C  ( d e c o m p ) ;  v m a x  ( K B r ) /  c m '1 3 4 2 0  b r  ( O H ) ,  1 6 1 7 ,  1 5 8 2 ,  
1 5 4 6 ,  1 4 6 0 ,  1 4 4 7 ,  1 1 5 7  b r  ( C - O ) ,  9 5 7  a n d  9 2 3  ( R C H = C H 2 ) ;  < 5 k  ( 3 0 0 M H z ;  7 * - D M S O )  
4 . 9 2  ( 1H ,  d ,  T t r a n s  1 7 ,  C H 2C H = C T C ) ,  5 . 1 5  ( 2 H ,  d ,  7 2 ,  C W 2C H = C H 2 ), 5 . 2 0  ( 1 H ,  d ,  7 cis 10 , 
C H 2 C H = C H 2 ) , 6 . 1 6  ( 1 H ,  m ,  C H 2C i T = C H 2 ) ,  7 . 3 4  ( 2 H ,  t, 7 7 . 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 6 7  ( 2 H ,  d ,  7  8 . 5 ,
4 . 5 - H ) ,  7 . 8 0  ( 2 H ,  m ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 3 5  ( 2 H ,  d d ,  7  8 a n d  2 ,  1 , 8 - H ) ;  t h e  a b o v e  i n f o r m a t i o n  
s u g g e s t e d  t h a t  t h e  h y d r o b r o m i d e  s a l t  9 3  o f  t h e  s t a r t i n g  m a t e r i a l  w a s  o b t a i n e d  i n  
q u a n t i t a t i v e  y i e l d .
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A t t e m p t e d  s y n t h e s i s  o f  A-(3-bromopropyl)acridone 8 7  (,S c h e m e  1 4 ,  X =  B r )
T o  a c r i d o n e  8 3  ( 0 . 2 0  g ,  1  m m o l )  i n  a n h y d r o u s  D M F  ( 4  c m 3 )  w a s  a d d e d  s o d i u m  h y d r i d e  
( 0 . 0 6  g ,  1 . 4  m m o l ) ,  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  a l l o w e d  t o  s t i r  u n d e r  n i t r o g e n  f o r  4  h .  1 , 3 -  
D i b r o m o p r o p a n e  ( 0 . 6  c m 3 , 6 m m o l )  w a s  t h e n  a d d e d  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  a t  8 0 ° C  
o v e r n i g h t .  T h e  r e a c t i o n  w a s  q u e n c h e d  w i t h  t h e  a d d i t i o n  o f  w a t e r  ( 1 0  c m 3 )  a n d  t h e  
p r o d u c t s  e x t r a c t e d  i n t o  e t h y l  a c e t a t e  ( 2 0  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  e x t r a c t  w a s  w a s h e d  w i t h  
w a t e r  ( 3 x 1 0  c m 3 )  a n d  t h e n  d r i e d  a n d  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  b l u e - g r e e n  s o l i d ,  w h i c h  w a s  
p u r i f i e d  f u r t h e r  b y  c h r o m a t o g r a p h y  o v e r  s i l i c a  u s i n g  2 5 %  e t h y l  a c e t a t e  i n  
d i c h l o r o m e t h a n e  t o  g i v e  a  y e l l o w  s o l i d  ( 0 . 0 2 5  g ,  7 % ) ;  [H - N M R  s p e c t r a l  a n a l y s i s  o f  t h e  
r e g i o n  2 . 0 -  6 . 5  p p m ,  r e v e a l e d  a  1 : 1  r a t i o  o f  t h e  p r o d u c t  8 7  a n d  92; Sr  (300MHz; C D C f i ;  
M e 4S i )  8 7 ;  2 . 5 1  ( 2 H ,  m ,  C H 2C A 2C H 2 ) ,  3 . 6 5  ( 2 H ,  t ,  J  6 ,  C H 2 B r ) ,  4 . 6 0  ( 2 H ,  t, J  8, C A 2N ) ;  
92; 4 . 9 8  ( 2 H ,  q u i n ,  7 2 ,  C A 2C H = C H 2 ), 5 . 1 0  ( 1 H ,  d d ,  7 ^  1 7  a n d  1 . 5 ,  C H 2C H = C A 2 ) ,  5 . 3 2  
( 1 H ,  d ,  7cis 1 0 . 5 ,  C H 2C H = C H 2 \  6 . 1 6  ( 1 H ,  m ,  C H 2C A = C H 2 ).
A t t e m p t e d  s y n t h e s i s  o f  iV-(3-bromopropyl)acridone 8 7  ( S c h e m e  1 4 ,  X =  C l )
T o  a c r i d o n e  8 3  ( 0 . 2 0  g ,  1  m m o l )  i n  a n h y d r o u s  D M F  (6 c m 3 )  w a s  a d d e d  s o d i u m  h y d r i d e  
( 0 . 0 5  g ,  1 . 3  m m o l ) ,  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  a l l o w e d  t o  s t i r  u n d e r  n i t r o g e n  f o r  3  h .  1 - B r o m o -
3 - c h l o r o p r o p a n e  ( 0 . 5 6  c m 3 , 7 . 5  m m o l )  w a s  t h e n  a d d e d  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  a t  
8 0 ° C  f o r  4  h .  T h e  r e a c t i o n  w a s  q u e n c h e d  w i t h  t h e  a d d i t i o n  o f  w a t e r  ( 1 0  c m 3 )  a n d  t h e  
p r o d u c t  w a s  e x t r a c t e d  w i t h  e t h y l  a c e t a t e  ( 2 0  c m 3 ) ,  w h i c h  w a s  t h e n  w a s h e d  w i t h  w a t e r  ( 3
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x  1 0  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  p h a s e  w a s  d r i e d  a n d  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  p a l e  g r e e n  s o l i d ,  
w h i c h  w a s  p u r i f i e d  f u r t h e r  b y  c h r o m a t o g r a p h y  o v e r  s i l i c a  u s i n g  2 5 %  e t h y l  a c e t a t e  i n  
d i c h l o r o m e t h a n e .  T h e  s o l v e n t  w a s  r e m o v e d  c a u s i n g  a  y e l l o w  s o l i d  t o  c r y s t a l l i z e  ( 0 . 0 4 5  
g ,  1 0 % ) ,  m p  1 1 6 - 1 1 8 ° C ;  ' H - N M R  s p e c t r a l  a n a l y s i s  o f  t h e  r e g i o n  2 . 0 -  6 . 5  p p m ,  r e v e a l e d  
t h e  p r o d u c t s  8 7  a n d  9 2  a n d  7V-(3-chloropropyl)acridone 9 4  i n  t h e  r a t i o  4 5 :  4 5 :  1 0 % ;  4 i  
( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  8 7 ;  2 . 5 1  ( 2 H ,  m ,  C H 2C t f 2C H 2 ) ,  3 . 6 5  ( 2 H ,  t, J 6 ,  C H 2 B r \  4 . 6 0  
( 2 H ,  t, J  8, C H 2 N ) -  9 2 ;  4 . 9 0  ( 2 H ,  q u i n ,  J 2 ,  C H 2 C H = C U 2 ), 5 . 0 5  ( 1 H ,  d d ,  / t a n s  1 7  a n d  1 . 5 ,  
C H 2C H = C 7 7 2 ) ,  5 . 2 4  ( 1 H ,  d ,  J cis 1 0 . 5 ,  C H 2 C H = C H 2 ) ,  6 . 0 7  ( 1 H ,  m ,  C H 2C 7 / = C H 2 ) ;  9 4 ;
2 . 2 7  ( 2 H ,  m ,  C H 2C / / 2C H 2 ), 3 . 7 7  ( 2 H ,  t, J  6, C H 2 C l ) ,  4 . 5 2  ( 2 H ,  t d ,  J  7 . 5  a n d  3 ,  C H 2 N ) ;  
m / z  ( C l )  3 2 0 /  3 1 8  ( [ 8 7 H ] + , 1 0 /  1 0 % ) ,  2 7 4 /  2 7 2  ( [ 9 4 H ] + , 2 0 /  5 0 ) ,  2 3 6  ( [ 9 2 H ] + , 1 0 0 ) ;  
H R M S  ( E l )  3 1 5 . 0 2 5 9  ( [ 8 7 ] + . C i 6H i 4 N O B r  r e q u i r e s  3 1 5 . 0 2 5 8 ) .
7V-(5-Iodopentyl)-acridone 95
T o  a  s l u r r y  o f  a c r i d o n e  83 ( 0 . 3 9  g ,  2  m m o l )  i n  a n h y d r o u s  d i m e t h y l f o r m a m i d e  (8 c m 3 )  
s t i r r i n g  u n d e r  n i t r o g e n ,  w a s  a d d e d  s o d i u m  h y d r i d e  ( 6 0 %  d i s p e r s i o n  i n  m i n e r a l  o i l )  ( 0 . 0 9
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g ,  2 . 2 5  m m o l ) .  T h e  s l u r r y  s o o n  b e c a m e  a  g r e e n  s o l u t i o n  a n d  w a s  l e f t  s t i r r i n g  f o r  6 h  u n t i l  
n o  s o l i d s  r e m a i n e d .  1 , 5 - D i i o d o p e n t a n e  ( 2 . 6 0  g, 8 m m o l )  w a s  t h e n  a d d e d  d r o p w i s e  t o  t h e  
s t i r r i n g  s o l u t i o n  a n d  t h e  y e l l o w  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  a t  6 0 ° C  o v e r n i g h t .  T h e  m i x t u r e  w a s  
p o u r e d  o n t o  i c e -  w a t e r  ( 2 0  g )  a n d  e x t r a c t e d  w i t h  d i e t h y l  e t h e r  ( 3 0  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  
l a y e r  w a s  f u r t h e r  w a s h e d  w i t h  b r i n e  (20 c m 3 )  a n d  w a t e r  (20 c m 3 )  t h e n  d r i e d  a n d  
e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  g r e e n  s o l i d  r e s i d u e .  T h e  c r u d e  m i x t u r e  w a s  p u r i f i e d  b y  c o l u m n  
c h r o m a t o g r a p h y  o n  s i l i c a  u s i n g  4 %  a c e t o n e  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  a s  e l u e n t ,  t h e n  
r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  e t h y l  a c e t a t e  t o  g i v e  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  y e l l o w  c r y s t a l s  ( 0 . 4 9  g ,  
6 3 % ) ,  m p  9 3 - 9 4 ° C  ( f r o m  E t O A c )  ( F o u n d :  C ,  5 5 . 5 ;  H ,  4 . 6 ;  N ,  3 . 5 .  C i s H i g N O I  r e q u i r e s  C ,  
5 5 . 3 ;  H ,  4 . 6 ;  N ,  3 . 6 % ) ;  X m o x  ( E t O H ) /  n m  2 1 7  ( b / c W m o l ' W 1 2 0 8 0 0 ) ,  2 5 3  ( 2 8 0 0 0 ) ,  3 8 5  
( 9 0 0 0 ) ,  4 0 3  ( 1 0 7 0 0 ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m -1 1 6 3 6  ( C O ) ,  1 5 9 1 ,  1 2 7 5 ,  1 1 7 3 ;  &  ( 3 0 0 M H z ;  
C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 6 9  ( 2 H ,  m ,  3 - C  7 6 ) ,  1 . 9 4  ( 4 H ,  m ,  2 , 4 - C H 3 ) ,  3 . 2 6  ( 2 H ,  t, 7 7 ,  0 6 1 ) ,  4 . 3 7  
( 2H ,  t, 7  8, N C / 6 ) ,  7 . 3 0  ( 2 H ,  d ,  7  7 . 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 4 8  ( 2 H ,  d ,  7  7 . 5 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 7 4  ( 2 H ,  t d ,  7
7 . 5  a n d  2 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 9  ( 2 H ,  d d ,  7  7 . 5  a n d  2 ,  1 , 8 - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  6 . 4 ,  2 6 . 2 ,
2 7 . 8 ,  3 2 . 9 , 4 5 . 9 ,  1 1 4 . 5 ,  1 2 1 . 3 ,  1 2 2 . 5 ,  1 2 8 . 1 ,  1 3 4 . 0 ,  1 4 1 . 7  a n d  1 7 8 . 0 ;  m / z  ( C l )  3 9 2  ( [ M H ] + , 
2 0 % ) ,  2 6 6  ( [ M H ] + - I ,  1 0 0 ) .
2 , 7 - D i b r o m o -  A - ( 5 - i o d o p e n t y i ) - a c r i d o n e  9 6
T o  a  s l u r r y  o f  2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e  8 4  ( 0 . 7 1  g ,  2  m m o l )  i n  a n h y d r o u s  D M F  ( 1 0  c m 3 )  
s t i r r i n g  u n d e r  n i t r o g e n ,  w a s  a d d e d  s o d i u m  h y d r i d e  ( 6 0 %  d i s p e r s i o n  i n  m i n e r a l  o i l )  ( 0 . 0 9  
g ,  2 . 2 5  m m o l )  t h e n  t h e  s l u r r y  w a s  s t i r r e d  f o r  8 h  t o  g i v e  a  y e l l o w  s o l u t i o n .  1 , 5 -  
D i i o d o p e n t a n e  ( 2 . 6 0  g, 8 m m o l )  w a s  a d d e d  a n d  t h e  s o l u t i o n  h e a t e d  a t  6 0 ° C  o v e r n i g h t .
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T h e  m i x t u r e  w a s  p o u r e d  o n t o  i c e - w a t e r  ( 2 0  g )  a n d  e x t r a c t e d  i n t o  e t h y l  a c e t a t e  ( 5 0  c m 3 )  
t h e n  w a s h e d  w i t h  b r i n e  ( 2 0  c m 3 )  a n d  w a t e r  ( 2 0  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  l a y e r  w a s  d r i e d  a n d  
e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  y e l l o w  o i l ,  w h i c h  a f f o r d e d  a  s o l i d  u p o n  t r i t u r a t i o n  w i t h  p e t r o l e u m  
e t h e r  ( 4 0 - 6 0 ) .  R e c r y s t a l l i z a t i o n  f r o m  e t h y l  a c e t a t e  y i e l d e d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  y e l l o w  
n e e d l e s  ( 0 . 4 5  g ,  4 1 % ) ,  m p  1 8 0 - 1 8 2 ° C  ( f r o m  E t O A c ) ;  Z m a x  ( E t O H ) /  m n  2 2 1 ,  2 5 4 ,  2 8 6 ,  
3 9 8 ,  4 2 0 ;  v m a x  ( N u j o l ) / c m ' 1 1 6 3 5  ( C = 0 ) ,  1 5 9 7 ,  1 2 7 4 ,  1 1 7 4 ;  &  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  
1.68 ( 2 H ,  m ,  3 - C H i ) ,  1 . 9 3  ( 4 H ,  m ,  2 , 4 - C f t ) ,  2 . 3 5  ( 2 H ,  t, 6 . 5 ,  4 . 3 0  ( 2 H ,  d ,  J  8,
N G H 2 ) ,  7 . 3 4  ( 2 H ,  d ,  J8. 5 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 7 8  ( 2 H ,  d d ,  J  9  a n d  2 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 6 1  ( 2 H ,  d ,  2 ,
1 , 8 - H ) ;  < 5 b  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 ) ;  6 . 3 ,  2 6 . 2 ,  2 7 . 8 .  3 2 . 7 ,  4 6 . 4 ,  1 1 5 . 6 ,  1 1 6 . 7 ,  1 2 3 . 7 ,  1 3 0 . 5 ,
1 3 7 . 1 ,  1 4 0 . 3  a n d  1 7 6 . 1 ;  m / z  ( E l )  5 5 0 /  5 4 8 /  5 4 6  ( M * ,  5 0 :  1 0 0 :  5 0 % ) ,  4 2 3 /  4 2 1 /  4 1 9  ( [ M ] + -  
I ,  2 5 :  5 0 :  2 5 ) ;  H R M S ( E S + )5 4 7 . 8 7 2 6  ( [ M H f .  C i g H n N O B r J  r e q u i r e s  5 4 7 . 8 7 2 1 ) .
ZV-(5-[4,7,10-fm-(tert-Butoxycarbonylmethyl)-l,4,7,10-tetraazacyclododec-l-yl]-
p e n t y l ) a c r i d o n e  9 7
O
T o  t h e  t r i - e s t e r  h y d r o b r o m i d e  s a l t  6 1  ( 0 . 3 0  g ,  0 . 5  m m o l )  s t i r r i n g  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  
a c e t o n i t r i l e  (10  c m 3 )  u n d e r  a r g o n ,  w a s  a d d e d  t r i e t h y l a m i n e  ( 0.10  g ,  2 e q ,  1 m m o l )  a n d  t h e  
i V - ( i o d o p e n t y l ) a c r i d o n e  9 5  ( 0 . 1 9 5  g ,  1  e q ,  0 . 5  m m o l ) .  T h e  m i x t u r e  w a s  t h e n  b r o u g h t  t o  a  
g e n t l e  r e f l u x  a n d  w a s  l e f t  f o r  3 0  h .  T i c  a n a l y s i s  o f  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  ( s i l i c a  /  2 0 :  1 :  1 
c h l o r o f o r m :  m e t h a n o l :  i s o p r o p y l a m i n e )  r e v e a l e d  a  d o m i n a n t  s p o t  m o r e  p o l a r  t h a n  t h e  
s t a r t i n g  i o d i d e .  T h e  p r e c i p i t a t e d  s o l i d s  w e r e  f i l t e r e d  o f f  a n d  w a s h e d  w i t h  s o m e  d r y
197
Experimental Section
a c e t o n i t r i l e .  T h e  f i l t r a t e  w a s  e v a p o r a t e d  t o  d r y n e s s  t o  l e a v e  a  y e l l o w  g u m  w h i c h  w a s  
t h e n  d i s s o l v e d  i n  a  m i n i m u m  v o l u m e  o f  c h l o r o f o r m  a n d  a p p l i e d  t o  a  s i l i c a  g e l  
c h r o m a t o g r a p h y  c o l u m n  a n d  e l u t e d  w i t h  t h e  s o l v e n t  m i x t u r e  u s e d  i n  t h e  t i c  a n a l y s i s  
a b o v e .  O n l y  s e p a r a t i o n  o f  t h e  u n r e a c t e d  i o d i d e  f r o m  t h e  m i x t u r e  w a s  a c h i e v e d .  F u r t h e r  
s e p a r a t i o n  o f  t h e  r e m a i n i n g  m i x t u r e  w a s  a c h i e v e d  b y  a p p l y i n g  t h e  c o n c e n t r a t e d  f r a c t i o n s  
t o  a  n e u t r a l  a l u m i n a  c o l u m n  a n d  e l u t i n g  w i t h  t h e  s a m e  s o l v e n t  m i x t u r e .  T h e  f r a c t i o n s  
w e r e  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  y e l l o w  f o a m  ( 8 5 m g ,  22 % ) ;  v m a x  
( C H C I 3) /  c m ' 1 , 2 9 8 1 ,  2 9 3 5 ,  2 8 3 6 ,  1 7 2 1  ( e s t e r  O O ) ,  1 6 3 2  ( a r y l  0 = 0 ) ,  1 6 0 0 ,  1 4 9 4 ,  1 2 3 2 ,  
1 1 6 0 ;  5 h  ( 3 0 0 M H z ,  C D C I 3, M e 4S i )  1 . 3 1 - 1 . 4 5  ( 2 7 H ,  m ,  t e r t - B u ) ,  1 . 5 9  ( 4 H ,  m ,  c h a i n -  
C H 2 ) ,  1 . 9 4  ( 2 H ,  m ,  c h a i n - C t f 2 ), 2 . 1 7 - 2 . 8 9  ( 1 8 H ,  b r  m ,  C t f 2 - a z a  r i n g ,  r i n g N ~ C i 7 2- c h a i n ) ,
3 . 0 5  ( 2 H ,  s ,  7 - C H 2 C 0 2 ~ ) ,  3 . 1 3  ( 4 H ,  s ,  4 , 1 0 -  C H 2 C 0 2 - ) ,  4 . 3 8  ( 2 H ,  t, J  8, a r y l N C / / 2 - ) ,  7 . 3 0  
( 2 H ,  t, y  7 . 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 5 1  ( 2 H ,  d ,  J  8, 4 , 5 - H ) ,  7 . 7 3  ( 2 H ,  t d ,  J  8 a n d  1 . 5 ,  3 , 6 - H ) ,  8 . 5 8  ( 2 H ,  
d d ,  J  8 a n d  1 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  5 C  ( 7 5 M H z ,  C D C 1 3 ) ;  2 3 . 3 ,  2 4 . 3 ,  2 7 . 1 ,  2 8 . 2 ,  4 6 . 0 ,  4 7 . 9 ,  5 0 . 5 ,  5 3 . 0 ,  
5 3 . 4 ,  5 6 . 0 ,  5 7 . 1 ,  8 2 . 0 ,  1 1 5 . 2 ,  1 2 1 . 5 ,  1 2 2 . 5 ,  1 2 8 . 0 ,  1 3 4 . 3 ,  1 4 1 . 9 ,  1 7 0 . 2 ,  1 7 0 . 6 ,  1 7 8 . 7 ;  m / z  
( F A B ) ;  8 0 1  ( [ M + N a ] + , 8 0 % ) ,  7 7 9  ( [ M H ] + , 2 5 ) ,  5 1 6  ( [ M H ] + - C 5H 10A c r i d o n e ,  1 0 0 ) .
2,7-Dibromo-/V-(5-[4,7,10-/m-(tert-butoxycarbonyImethyl)-l,4,7,10- 
tetraazacyclododec-l-yl]pentyl)acridone 98
O
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T h e  c y c l e n  t r i s ( e s t e r )  h y d r o b r o m i d e  s a l t  6 1  ( 0 . 1 8  g, 0 . 3  m m o l )  a n d  t r i e t h y l a m i n e  ( 0 . 0 7  g, 
2 e q ,  0.6 m m o l )  w e r e  t a k e n  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  a c e t o n i t r i l e  (10  c m 3 )  u n d e r  a r g o n  a n d  t h e  
s l u r r y  w a s  h e a t e d  g e n t l y  f o r  3 0  m i n .  T h e  i o d i d e  9 6  ( 0 . 1 6 5  g ,  0 . 3  m m o l )  i n  h o t  
a c e t o n i t r i l e  ( 1 5  c m 3 )  w a s  a d d e d  d r o p w i s e  t o  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  
t h e n  g e n t l y  r e f l u x e d  a n d  m o n i t o r e d  b y  t i c  ( a l u m i n a /  20 : 1 : 1 c h l o r o f o r m :  m e t h a n o l :  
i s o p r o p y l a m i n e ) .  A f t e r  4 8  h ,  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  w a s  c o o l e d  a n d  e v a p o r a t e d .  T h e  
r e s i d u e  w a s  t a k e n  u p  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2 5  c m 3 )  a n d  w a s  w a s h e d  w i t h  w a t e r  ( 2  x 1 0  
c m  )  t h e n  d r i e d ,  f i l t e r e d  a n d  e v a p o r a t e d  i n  v a c u o .  T h e  r e s i d u e  w a s  t h e n  t a k e n  i n  a  s m a l l  
v o l u m e  o f  c h l o r o f o r m  a n d  a p p l i e d  t o  a n  a l u m i n a  c h r o m a t o g r a p h y  c o l u m n  p r e - w a s h e d  
w i t h  4 0 :  1 :  1  c h l o r o f o r m :  m e t h a n o l :  i s o p r o p y l a m i n e .  T h e  f r a c t i o n s  w e r e  e l u t e d  w i t h  2 0 :  
1 : 1 c h l o r o f o r m :  m e t h a n o l :  i s o p r o p y l a m i n e  t o  a f f o r d  t h e  t i t l e  p r o d u c t  a s  a  b r i g h t  y e l l o w  
g u m  ( 0 . 1 7 g ,  6 0 % ) ;  S u  ( 3 0 0 M H z ;  C D C l 3 ; M e 4S i )  1 . 3 2 - 1 . 5 2  ( 2 7 H ,  m ,  t e r t - B u ) ,  1 . 7 4  ( 4 H ,  
m ,  c h a i n - C A 2 ), 1 . 8 7  ( 2 H ,  m ,  c h a i n - C / / 2 ) ,  2 . 1 8 - 2 . 9 5  ( 1 8 H ,  b r  m ,  a z a  r i n g - C A 2 , a z a - N G A 2 - 
c h a i n ) ,  3 . 0 4  ( 2 H ,  s ,  7 - C A 2C 0 2 ), 3 . 1 5  ( 4 H ,  s ,  4 , 1 0 - C A 2C O 2 ), 4 . 3 8  ( 2 H ,  t, 4 7 . 5 ,  A r N C A 2 ),
7 . 5 3  ( 2 H ,  d ,  J  9 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 8 1  ( 2 H ,  d d ,  J  9  a n d  2 . 5 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 9  ( 2 H ,  m ,  1 , 8 - H ) ;  m / z  
( F A B )  9 6 0 /  9 5 8 /  9 5 6  ( [ M + N a ] + , 1 0 :  2 0 :  1 0 % ) ,  9 3 8 /  9 3 6 /  9 3 4  ( [ M H ] + , 8: 1 5 :  8).
2,7-Dibrom o-A-(5-[4,7?10-fm-(carboxy methy 1)-1,4?74 0-tetraazacyclododec-l -
y l ] p e n t y ! ) a c r i d o n e  100
O
199
Experimental Section
T h e  t r i s ( e s t e r )  98 ( 0 . 1 5  g, 0 . 1 6  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  a  5 0 %  s o l u t i o n  o f  t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d  
i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 1 0  c m 3 )  a n d  w a s  a l l o w e d  t o  s t i r  f o r  2 4  h .  T h e  s o l v e n t s  w e r e  
r e m o v e d  a f t e r  t h i s  t i m e  t h e n  f r e s h  d i c h l o r o m e t h a n e  (2 x  10 c m . 3 )  w a s  a d d e d  a n d  t w i c e  
e v a p o r a t e d .  T h i s  w a s  r e p e a t e d  w i t h  m e t h a n o l  ( 2 x 1 0  c m 3 )  a n d  t h e n  d i e t h y l  e t h e r  ( 2 x 1 0  
c m 3 ). T h e  r e s i d u e  w a s  t h e n  t a k e n  u p  i n  a  s m a l l  v o l u m e  o f  m e t h a n o l  a n d  f i l t e r e d  f r e e  o f  
a n y  i n s o l u b l e  m a t t e r  a n d  t h e n  c o n c e n t r a t e d  i n  v a c u o , t h e n  e t h e r  w a s  a d d e d  d r o p w i s e  u n t i l  
a  s l i g h t  p r e c i p i t a t i o n  o c c u r r e d .  T h e  p r o d u c t  w a s  l e f t  t o  c r y s t a l l i z e  i n  a n  e t h e r  a t m o s p h e r e  
a n d  w a s  t h e n  c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n ,  w a s h e d  w i t h  a n h y d r o u s  e t h e r  ( 2 x 5  c m 3 )  a n d  d r i e d  
u n d e r  v a c u u m  t o  a f f o r d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  b r i g h t  y e l l o w  p o w d e r  ( 9 5  m g ,  9 5 % ) ,  m p  
1 4 8 - 1 5 0 ° C ,  A,m a x  ( H 20 ) /  n m  2 1 8  ( s /  d n ^ m o l ' W 1 2 8 3 0 0 ) ,  2 6 0  ( 2 8 9 0 0 ) ,  2 8 5  ( 2 8 8 0 0 ) ,  4 0 6  
( 5 9 0 0 ) ,  4 2 8  ( 5 7 0 0 ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 3 8 4  b r  ( O H ) ,  1 6 8 2  ( O O ) ,  1 6 2 1 ,  1 5 9 0  ( C = 0 ) ,  
1 2 7 9 ,  1 2 0 5 ,  1 1 3 3 ;  ^  ( 3 0 0 M H z ;  C D 3O D ;  M e 4S i )  1 . 6 2  ( 2 H ,  b r ,  c h a i n - C H 2 \  1 - 9 4  ( 4 H ,  b r ,  
c h a i n - C H 2 \  3 . 0 6 - 3 . 6 9  ( 2 4 H ,  b r ,  c h a i n - C H 2 , C H 2 - C 0 2 , a z a  r i n g - C T C ) ,  4 . 4 3  ( 2 H ,  t, J  7 . 5 ,  
A r N C t f 2 ) ,  7 . 6 3  ( 2 H ,  d ,  J  9 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 8 3  ( 2 H ,  d d ,  J  9  a n d  2 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 3 0  ( 2 H ,  d ,  J  2 ,
1 , 8 - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D 3O D )  1 6 . 0 ,  2 5 . 3 ,  2 5 . 5 ,  4 8 . 0 ,  5 2 . 0 ,  5 3 . 8 ,  5 4 . 3 ,  5 6 . 6 ,  5 6 . 7 ,  1 1 7 . 0 ,
1 2 0 . 2 ,  1 2 4 . 9 ,  1 3 1 . 1 ,  1 3 9 . 3 ,  1 4 2 . 6 ,  1 6 9 . 7 ,  1 7 5 . 6  a n d  1 7 7 . 7 ;  m / z  ( F A B )  7 9 2 /  7 9 0 /  7 8 8  
( [ M + N a ] + , 5 0 :  1 0 0 :  5 0 % ) ,  7 7 0 /  7 6 8 /  7 6 6  ( [ M H ] + , 1 5 :  3 0 :  1 5 ) ;  H R M S  ( E S + )  7 8 8 . 1 2 6 0  
( [ M + N a f .  C 32H 4i N 50 7B r 2 N a  r e q u i r e s  7 8 8 . 1 2 7 0 ) .
Molybdenum  Tricarbonyl-1,4,7,10-tetraazacyclododecane complex 101 184
T h i s  r e a c t i o n  a n d  a l l  m a n i p u l a t i o n s  w e r e  c a r r i e d  o u t  o n  a  S c h l e n k  l i n e
1 , 4 , 7 , 1 0 - T e t r a a z a c y c l o d o d e c a n e  5 5  ( 0 . 1 7 5  g ,  0 . 9 9  m m o l )  a n d  m o l y b d e n u m  h e x a c a r b o n y l  
( 0 . 2 7  g ,  1  m m o l )  w e r e  r e f l u x e d  i n  d i b u t y l  e t h e r  ( 5 0  c m 3 )  u n d e r  n i t r o g e n  a t  1 6 0 ° C  f o r  2  h .  
T h e  y e l l o w  s o l i d s  w e r e  f i l t e r e d  h o t  u n d e r  n i t r o g e n  a n d  d r i e d  u n d e r  v a c u u m ,  t o  a f f o r d  t h e  
t i t l e  c o m p o u n d  w h i c h  w a s  u s e d  d i r e c t l y  i n  t h e  s u b s e q u e n t  r e a c t i o n .
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iV-(5- [1,4,7,10-T etraazacyclododec-1 -y 1] pentyl)acridone 102
H— N N -H
H
T o  t h e  m o l y b d e n u m  t r i c a r b o n y l  c o m p l e x  101 i n  d e g a s s e d ,  a n h y d r o u s  d i m e t h y l f o r m a m i d e  
( 7  c m 3 )  w a s  a d d e d  t h e  T V - i o d o p e n t y l a c r i d o n e  95 ( 0 . 3 9  g ,  1  m m o l )  a n d  a n  e x c e s s  o f  
p o t a s s i u m  c a r b o n a t e  ( 0 . 6 9  g ,  5  m m o l ) ,  t h e n  t h e  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  f o r  2  h  a t  6 0 ° C .  T h e  
s o l v e n t  w a s  r e m o v e d  i n  v a c u o  a n d  t h e  r e s i d u e  w a s  t h e n  t a k e n  u p  i n  1 %  h y d r o c h l o r i c  a c i d  
( 1 0 0  c m 3 )  a n d  l e f t  t o  h y d r o l y s e  o v e r n i g h t .  T h e  s l u r r y  w a s  m a d e  a l k a l i n e  t o  p H  1 4  w i t h  
p o t a s s i u m  h y d r o x i d e  p e l l e t s  t h e n  t h e  s u s p e n s i o n  w a s  f i l t e r e d  t o  r e m o v e  m o l y b d e n u m  
r e s i d u e s .  T h e  a q u e o u s  s o l u t i o n  w a s  e x h a u s t i v e l y  e x t r a c t e d  i n t o  c h l o r o f o r m  ( 4  x  5 0  c m 3 )  
t h e n  t h e  o r g a n i c  f r a c t i o n s  w e r e  c o m b i n e d ,  d r i e d  a n d  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  y e l l o w  g u m .  
T h e  c r u d e  c o m p o u n d  w a s  p a s s e d  t h r o u g h  a  p l u g  o f  s i l i c a  u s i n g  a n  e l u t i n g  m i x t u r e  o f  2 0 :  
1 : 1 c h l o r o f o n n :  m e t h a n o l :  i s o p r o p y l a m i n e ,  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  w a x y  y e l l o w  
s o l i d  ( 0 . 0 5  g ,  1 2 % ) ,  m p  1 3 5 - 1 3 7 ° C ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 2 9 0  b r  ( N H ) ,  1 6 3 3  ( O O ) ,  1 5 9 7 ,  
1 4 8 9 ,  1 2 6 3 ,  1 1 7 8 ;  5 n  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 6 1  ( 4 H ,  m ,  c h a i n - 3 , 4 - C f t ) ,  1 . 9 2  ( 2 H ,  
m ,  c h a i n - 2 - C H i ) ,  2 . 4 5 - 2 . 8 0  ( 1 8 H ,  a z a  r i n g - C / / 2 , a z a - N C / 7 2- c h a i n ) ,  4 . 3 1  ( 2 H ,  t, J  8, 
A r N C T T ? ) ,  7 . 2 9  ( 2 H ,  t, J  7 . 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 4 9  ( 2 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 7 1  ( 2 H ,  t d ,  J  7 . 5  a n d
1 . 5 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 5  ( 2 H ,  d d ,  J  7 . 5  a n d  1 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  m / z  ( C l )  4 3 6  ( [ M H ] + , 1 5 % ) ,  1 9 6  
( [ a c r i d o n e H ] + , 3 5 ) ;  H R M S  ( E S * )  4 3 6 . 3 0 8 2  ( [ M H ] + . C 2 6 R 3 ^ 5 0  r e q u i r e s  4 3 6 . 3 0 7 6 ) .
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A-(5-[l,4440-Tetraazacyclododec-l-y l]pentyl)acridone 102
A - ( 5 - I o d o p e n t y l ) a c r i d o n e  9 5  ( 0 . 3 9  g ,  1  m m o l )  i n  c h l o r o f o r m  ( 1 0  c m 3 ) ,  w a s  a d d e d  s l o w l y  
d r o p w i s e  t o  a  s t i r r i n g  m i x t u r e  o f  c y c l e n  5 5  ( 0 . 3 5 g ,  2  e q ,  2 m m o l )  i n  c h l o r o f o r m  ( 1 0  c m 3 ), 
s t i r r i n g  u n d e r  n i t r o g e n .  T h e  s l u r r y  w a s  t h e n  l e f t  o v e r n i g h t  b e f o r e  r e m o v i n g  t h e  s o l v e n t .  
T h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  u p  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 1 5  c m 3 )  a n d  a c i d i f i e d  w i t h  1 0 %  
h y d r o c h l o r i c  a c i d .  T h e  a q u e o u s  l a y e r  w a s  s e p a r a t e d  t h e n  b a s i f i e d  t o  p H  1 4  w i t h  
c o n c e n t r a t e d  s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  a n d  e x t r a c t e d  w i t h  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 4  x  1 0  
c m 3 ). T h e  o r g a n i c  e x t r a c t s  w e r e  c o m b i n e d ,  d r i e d  a n d  e v a p o r a t e d  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  
c o m p o u n d  a s  a  y e l l o w  w a x y  s o l i d  ( 0 . 4 0  g ,  8 9 % ) ,  m p  1 3 5 - 1 3 7 ° C ;  v m a x  ( N u j o l ) / c m '1 3 2 9 2  
b r  ( N H ) ,  1 6 3 4  ( C = 0 ) ,  1 5 9 9 ,  1 4 8 9 ,  1 2 5 9 ,  1 1 8 5 ;  <5fc ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 6 1  ( 4 H ,  
m ,  c h a i n - 3 , 4 - C  A ) ,  1 . 9 2  (2 H ,  m ,  c h a i n - 2 - C A ) ,  2 . 4 5 - 2 . 8 0  ( 1 8 H ,  a z a  r i n g - C A ,  a z a - N C A -  
c h a i n ) ,  4 . 3 1  ( 2H ,  t, J  8, A r N C A  c h a i n ) ,  7 . 2 9  ( 2 H ,  t, J  1 . 5 , 2 , 7 - H ) ,  7 . 4 9  ( 2 H ,  d ,  J , 4 , 5 - H ) ,  
7 . 7 1  ( 2 H ,  t d ,  J  7 . 5  a n d  1 . 5 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 5  ( 2 H ,  d d ,  J  1 . 5  a n d  1 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  
C D C 1 3 )  2 4 . 9 ,  2 7 . 3 ,  2 7 . 4 ,  4 5 . 3 ,  4 6 . 2 ,  4 6 . 4 ,  4 7 . 2 ,  5 1 . 7 ,  5 4 . 5 ,  1 1 4 . 8 ,  1 2 1 . 3 ,  1 2 2 . 4 ,  1 2 7 . 9 ,
1 3 4 . 0 ,  1 3 4 . 0 ,  1 4 7 . 8  a n d  1 7 8 . 0 ;  m / ' z  ( C l )  4 3 6  ( [ M H ] + , 1 5 % ) ,  1 9 6  ( [ a c r i d o n e H ] + , 3 5 ) .
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iV"(5-[4,7,10^m-(tert-Butoxycarbonylmethyl)-l,4,7?10“tetraazacyclododec-l- 
yl]pentyl)acridone 97
O
T h e  a c r i d o n e - s u b s t i t u t e d  a m i n e  1 0 2  ( 0 . 3 7  g ,  0 . 8  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  
a c e t o n i t r i l e  ( 2 5  c m 3 )  u n d e r  a r g o n ,  w i t h  a n  e x c e s s  o f  t r i e t h y l a m i n e  ( 0 . 4 7  g ,  5  e q ,  4  m m o l )  
a n d  w a s  h e a t e d  g e n t l y  f o r  3 0  m i n .  t e n - B u t y l  b r o m o a c e t a t e  ( 0 . 9 5  g ,  5  e q ,  4  m m o l )  w a s  
t h e n  a d d e d  t o  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  r e f l u x e d  f o r  2 4  h .  T h e  m i x t u r e  
w a s  a l l o w e d  t o  c o o l  a n d  t h e n  t h e  s o l v e n t  w a s  r e m o v e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e .  T h e  
r e s i d u e  w a s  d i s s o l v e d  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2 5  c m 3 )  a n d  w a s h e d  w i t h  s o d i u m  h y d r o g e n  
c a r b o n a t e  s o l u t i o n  ( 2  x  2 0  c m 3 )  f o l l o w e d  b y  b r i n e  ( 2 0  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  l a y e r  w a s  
s e p a r a t e d ,  d r i e d ,  f i l t e r e d  a n d  t h e  s o l v e n t  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  t h e  t i t l e  p r o d u c t  a s  a  y e l l o w -  
b r o w n  g u m  ( 0 . 5 0 g ,  7 6 % ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 3 6 6  b r ,  1 7 3 2  ( e s t e r  C = 0 ) ,  1 6 3 4  ( a r y l  
C O ) ,  1 6 0 0 ,  1 4 6 1 ,  1 2 9 0 ,  1 2 6 2 ,  1 1 5 5 ;  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 3 1 - 1 . 4 5  ( 2 7 H ,  m ,
t e r t - B u ) ,  1 . 6 0  ( 2 H ,  m ,  c h a i n - C T C ) ,  1 . 8 7  ( 4 H ,  m ,  c h a i n  - C / C ) ,  2 . 1 7 - 2 . 8 9  ( 1 8 H ,  b r  m ,  C H 2 -  
a z a  r i n g ,  r i n g N - C T C - c h a i n ) ,  3 . 0 5  ( 2 H ,  s ,  l - C H 2 C 0 2 - \  3 . 1 3  ( 4 H ,  s ,  4 , 1 0 -  C H 2 C 0 2 - \  4 . 3 8  
( 2 H ,  t, J  8, a r y l N C / C - X  7 . 3 0  ( 2 H ,  t ,  J  1 . 5 , 2 , 7 - H ) ,  7 . 5 1  ( 2 H ,  d ,  J  8, 4 , 5 - H ) ,  7 . 7 3  ( 2 H ,  t d ,  J  
8 a n d  1 . 5 ,  3 , 6 - H ) ,  8 . 5 8  ( 2 H ,  d d ,  7 8  a n d  1 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  S q  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  2 3 . 3 ,  2 4 . 3 ,  2 7 . 1 ,
2 8 . 2 ,  4 6 . 0 ,  4 7 . 9 ,  5 0 . 5 ,  5 3 . 0 ,  5 3 . 4 ,  5 6 . 0 ,  5 7 . 1 ,  8 2 . 0 ,  1 1 5 . 2 ,  1 2 1 . 5 ,  1 2 2 . 5 ,  1 2 8 . 0 ,  1 3 4 . 3 ,  
1 4 1 . 9 ,  1 7 0 . 2 ,  1 7 0 . 6  a n d  1 7 8 . 7 ;  m / z  ( F A B )  7 7 9  ( [ M H ] + , 2 5 ) .  T h e  p r o d u c t  w a s  u s e d  
w i t h o u t  f u r t h e r  p u r i f i c a t i o n  i n  t h e  s u b s e q u e n t  d e p r o t e c t i o n  s t e p .
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A-(5 -[4 ,7 »10-/m -(Carboxym ethyl)-l,4A40-tetraazacyclododec-l-yl]pentyl)acridone
99
O
T h e  t r i s ( e s t e r )  9 7  ( 0 . 4 0  g ,  0 . 5  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 5  c m 3 )  a n d  t o  t h e  
s o l u t i o n  w a s  c a r e f u l l y  a d d e d  t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d  ( 5  c m 3 ). T h e  s o l u t i o n  w a s  l e f t  s t i r r i n g  
f o r  2 4  h  t h e n  t h e  s o l v e n t s  w e r e  e v a p o r a t e d  i n  v a c u o .  D i c h l o r o m e t h a n e  ( 1 0  c m 3 )  w a s  t h e n  
t w i c e  a d d e d  a n d  e v a p o r a t e d ,  f o l l o w e d  b y  t h e  a d d i t i o n - e v a p o r a t i o n  o f  m e t h a n o l  (2 x  10 
c m 3 ). F i n a l l y ,  d i e t h y l  e t h e r  ( 1 0  c m 3 )  w a s  t w i c e  a d d e d  a n d  e v a p o r a t e d  b e f o r e  t h e  r e s i d u e  
w a s  t a k e n  u p  i n  t h e  m i n i m u m  v o l u m e  o f  m e t h a n o l .  D i e t h y l  e t h e r  w a s  a d d e d  s l o w l y ,  
d r o p w i s e  t o  t h e  m e t h a n o l i c  s o l u t i o n  u n t i l  i t  j u s t  t u r n e d  c l o u d y ,  t h e n  t h e  f l a s k  a n d  i t s  
c o n t e n t s  w e r e  l e f t  i n  a n  e t h e r  a t m o s p h e r e  t o  c r y s t a l l i z e .  T h e  p r o d u c t  w a s  f i l t e r e d ,  w a s h e d  
w i t h  a n h y d r o u s  e t h e r  ( 2 x 5  c m 3 )  a n d  d r i e d  t h o r o u g h l y  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  p r o d u c t  a s  a  p a l e  
y e l l o w  p o w d e r  ( 0 . 2 1  g ,  6 7 % ) ,  m p  1 4 4 - 1 4 6 ° C ;  A , m a x  ( H 2O ) /  n m  2 1 7  ( s /  d n f m o U c m '1 
2 4 8 0 0 ) ,  2 5 8  ( 3 9 3 0 0 ) ,  3 9 5  ( 1 0 0 0 0 ) ,  4 1 4  ( 1 0 7 0 0 ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 4 0 7  b r  ( O H ) ,  1 7 2 4  
( e s t e r  0 = 0 ) ,  1 6 8 9  ( a r y l  C O ) ,  1 5 9 6 ,  1 2 9 0 ,  1 2 6 7 ,  1 1 8 0 ;  ( 3 0 0 M H z ;  C D C f l ;  M e 4S i )
1 . 6 2  ( 2H ,  b r  m ,  c h a i n - C A ) ,  1 . 9 3  ( 4 H ,  b r  m ,  c h a i n - C A ) ,  2 . 9 9 - 3 . 6 0  ( 2 4 H ,  b r ,  a z a  r i n g -  
C A ,  C A C O 2, a z a - N C A - c h a i n ) ,  4 . 5 8  (2 H ,  t, J  8, A r N C A ) ,  7 . 3 5  (2 H ,  t, J 7 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 8 2  
( 4 H ,  m ,  3 , 4 , 5 , 6 - H )  a n d  8 . 4 6  ( 2 H ,  d ,  4 7 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  S q  ( 7 5 M H z ;  C D 3O D )  2 5 . 4 ,  2 5 . 6 ,  2 8 . 8 ,
4 7 . 4 ,  5 0 . 7 ,  5 0 . 8 ,  5 2 . 1 ,  5 3 . 9 ,  5 4 . 2 ,  5 6 . 5 ,  5 6 . 7 ,  1 1 7 . 6 ,  1 2 4 . 0 ,  1 2 9 . 2 ,  1 3 6 . 7 ,  1 4 4 . 1 ,  1 6 9 . 5  a n d
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1 7 5 . 7 ;  m / z  ( F A B )  6 5 4  ( [ M + 2 N a ] + , 2 5 % ) ,  6 3 2  ( [ M + N a ] + , 1 0 0 ) ,  6 1 0  ( [ M H ] + , 2 5 ) ;  H R M S  
( F A B 4 )  6 1 0 . 3 2 2 8  ( [ M H ] + . C 32H 44N 5O 7 r e q u i r e s  6 1 0 . 3 2 4 1 ) .
Europium (I I I ) /V-(5-[4,7,10-/m -(carboxy m ethyl)-!,4,7,10-tetraazacyclododec-1-
yl]pentyl)acridone Eu(103)
T h e  a c i d  9 9  ( 4 0  m g ,  0 . 0 7  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  m e t h a n o l  ( 1 . 5  c m 3 )  a n d  t o  t h e  s t i r r i n g  
s o l u t i o n  w a s  a d d e d  a  s o l u t i o n  o f  E U C I 3 . 6 H 2 O  ( 2 5  m g ,  1  e q )  i n  m e t h a n o l  ( 1 . 5  c m 3 ). T h e  
r e a c t i o n  w a s  s t i r r e d  o v e r n i g h t  w i t h  h e a t i n g  a t  5 0 ° C  a n d  w a s  t h e n  c o n c e n t r a t e d .  D i e t h y l  
e t h e r  w a s  a d d e d  d r o p w i s e  t o  t h e  r e s i d u e  u n t i l  a  s l i g h t  c l o u d i n g  o f  t h e  s o l u t i o n  b e g a n ;  t h e  
s o l u t i o n  w a s  t h e n  l e f t  i n  a n  e t h e r  a t m o s p h e r e  o v e r n i g h t  t o  e f f e c t  c r y s t a l l i z a t i o n .  T h e  
p r e c i p i t a t e  w a s  f i l t e r e d  t h e n  w a s h e d  w i t h  e t h e r  a n d  d r i e d  t h o r o u g h l y  t o  g i v e  t h e  t i t l e  
c o m p o u n d  a s  a  y e l l o w  s o l i d  ( 4 1  m g ,  8 4 % ) ,  m p > 3 0 0 ° C ;  A,m a x  ( H 2 0 ) /  n m  2 5 7  ( s /  d m 3 m o l "  
' e m ' 1 3 5 0 0 0 ) ,  3 9 4  ( 5 2 0 0 ) ,  4 1 0  ( 5 1 0 0 ) ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m ' 1 3 3 4 1  b r  ( O H ) ,  1 6 1 1  ( C = 0 ) ,  
1 5 9 0  ( C = 0 ) ,  1 2 7 0 ,  1 1 8 1 ;  m / z  ( E S )  7 6 0 /  7 5 8  ( [ M H ] + , 1 0 0 /  7 0 % ) ;  H R M S  ( E S + )  7 6 0 . 2 2 2 4  
( [ M H ] +  C s z H u N s O y E u  r e q u i r e s  7 6 0 . 2 2 1 8 ) .
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A t t e m p t e d  s y n t h e s i s  o f  Europiu in (III) 2 ,7-dib r o m o-iV-(5 - [ 4 , 7,10-tris-( ca r boxy m eth y 1)-
l,4,7,10-tetraazacyclododec-l-yl]pentyl)acridone Eu(104)
T h e  a c i d  1 0 0  ( 5 0  m g ,  0 . 0 7  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  m e t h a n o l  ( 2  c m 3 )  a n d  t o  t h e  s t i r r i n g  
s o l u t i o n  w a s  a d d e d  a  s o l u t i o n  o f  E U C I 3.6H 2O  ( 2 5  m g ,  1  e q )  i n  m e t h a n o l  ( 2  c m 3 ). T h e  
r e a c t i o n  w a s  s t i r r e d  o v e r n i g h t  w i t h  h e a t i n g  a t  5 0 ° C  a n d  w a s  t h e n  c o n c e n t r a t e d .  D i e t h y l  
e t h e r  w a s  a d d e d  d r o p w i s e  t o  t h e  r e s i d u e  u n t i l  a  s l i g h t  c l o u d i n g  o f  t h e  s o l u t i o n  b e g a n ;  t h e  
s o l u t i o n  w a s  t h e n  l e f t  i n  a n  e t h e r  a t m o s p h e r e  o v e r n i g h t  t o  e f f e c t  c r y s t a l l i z a t i o n .  T h e  
p r e c i p i t a t e  w a s  f i l t e r e d  t h e n  w a s h e d  w i t h  e t h e r  a n d  d r i e d  t h o r o u g h l y  t o  g i v e  t h e  t i t l e  
c o m p o u n d  a s  a  b r i g h t  y e l l o w  s o l i d  ( 2 8  m g ,  4 7 % ) ,  m p > 3 0 0 ° C ;  m / z  ( E S ,  F A B )  e x p e c t e d  
i o n  a n d  B r /  E u  i s o t o p i c  d i s t r i b u t i o n  e x p e c t e d  b e t w e e n  9 1 3 - 9 1 9 ,  n o t  f o u n d .
H o w e v e r ,  t h e  s o l u t i o n  f o r m e d  i n  s i t u  f o r  p h o t o p h y s i c a l  m e a s u r e m e n t s  s h o w s  b e h a v i o u r  
c h a r a c t e r i s t i c  o f  c o m p l e x  f o r m a t i o n .  F o r  e x a m p l e ,  t h e  h y d r a t i o n  s t a t e  o f  t h e  e u r o p i u m  
i o n  i n  t h e  ‘ c o m p l e x ’ w a s  c a l c u l a t e d  a s  c f  ~2  m o l e c u l e s  o f  w a t e r ,  w h i c h  i s  c o n s i s t e n t  w i t h  
E u ( 1 0 3 )  a n d  o t h e r  D 0 3 A  d e r i v a t i v e s .
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iV“(5-Aminopentyl)-acridone 106
v V - ( 5 - I o d o p e n t y l ) a c r i d o n e  9 5  ( 0 . 3 9  g ,  1 m m o l )  w a s  t a k e n  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2 0  c m 3 ) 
s a t u r a t e d  w i t h  a m m o n i a  g a s ,  i n  a  h i g h  p r e s s u r e  t u b e  a n d  w a s  h e a t e d  a t  6 0 ° C  f o r  7  d a y s .  
A f t e r  t h i s  t i m e ,  t h e  t u b e  w a s  a l l o w e d  t o  a t t a i n  r o o m  t e m p e r a t u r e  a n d  w a s  t h e n  f u r t h e r  
c o o l e d  i n  a n  i c e - b a t h  b e f o r e  c a u t i o u s l y  r e m o v i n g  t h e  s c r e w - c a p .  T h e  f i n e  y e l l o w  
p r e c i p i t a t e  w h i c h  h a d  f o r m e d  w a s  c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n  a n d  w a s h e d  w i t h  
d i c h l o r o m e t h a n e  ( 3 x 5  c m 3 )  a n d  d i e t h y l  e t h e r  (10  c m 3 )  ( 0 . 3 5  g  y i e l d ) .
T h e  h y d r o i o d i d e  s a l t  ( 0 . 3 0  g )  w a s  t a k e n  i n  5 %  s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  ( 1 0  c m 3 ) a n d  
w a s  e x h a u s t i v e l y  e x t r a c t e d  i n t o  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 4  x  2 5  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  e x t r a c t s  w e r e  
c o m b i n e d  a n d  d r i e d  o v e r  s o d i u m  s u l f a t e ,  t h e n  e v a p o r a t e d  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  
p a l e  y e l l o w ,  w a x y  s o l i d  ( 0 . 1 1  g ,  3 9 % ) ,  m p  1 6 5 - 1 6 7 ° C ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 2 0 0  b r  ( N H ) ,  
1 6 0 9  ( C = 0 ) ,  1 5 9 3 ,  1 5 0 1 ,  1 1 7 9 ;  4 i  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 5 5  ( 2 H ,  b r  s ,  C H 2N 7 7 2 ), 
1 . 6 1  ( 4 H ,  m ,  3 , 4 - C / 7 2 ) ,  1 . 9 8  ( 2 H ,  m ,  2 - C H 2 ), 2 . 8 0  ( 2 H ,  m ,  5 - C H 2 ) , 4 . 3 6  ( 2 H ,  t, J  8, 
A r N G f r b ) ,  7 . 3 1  ( 2 H ,  t, J  7 . 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 5 0  ( 2 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 7 4  ( 2 H ,  t d ,  J  7 . 5  a n d
1 . 5 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 9  ( 2 H ,  d d ,  / 7 . 5  a n d  1 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  2 4 . 6 ,  2 7 . 4 ,  3 3 . 6 ,
4 2 . 3 ,  4 6 . 4 ,  1 1 4 . 6 ,  1 2 1 . 6 ,  1 2 2 . 8 ,  1 2 8 . 4 ,  1 3 4 . 3 ,  1 4 2 . 1  a n d  1 7 8 . 4 ;  m / z  ( C l )  2 8 1  ( [ M H ] + , 
1 0 0 % ) ;  H R M S  ( E S + )  2 8 1 . 1 6 5 1  ( [ M H ] + . C i 8H 21N 2 0  r e q u i r e s  2 8 1 . 1 6 5 4 ) .
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iV-(5-Amioopentyl)- 2,7-dibromoacridoue 107
2 , 7 - D i b r o m o - A - ( 5 - i o d o p e n t y l ) - a c r i d o n e  9 6  ( 0 . 2 8  g ,  0 . 5  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  
d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2 5  c m 3 )  s a t u r a t e d  w i t h  a m m o n i a  g a s ,  i n  a  h i g h  p r e s s u r e  t u b e  a n d  w a s  
h e a t e d  a t  6 0 ° C  f o r  5  d a y s .  A f t e r  t h i s  t i m e ,  t h e  t u b e  w a s  a l l o w e d  t o  a t t a i n  r o o m  
t e m p e r a t u r e  a n d  w a s  t h e n  f u r t h e r  c o o l e d  i n  a n  i c e - b a t h  b e f o r e  c a u t i o u s l y  r e m o v i n g  t h e  
s c r e w - c a p .  T h e  p a l e  y e l l o w  p r e c i p i t a t e  w h i c h  h a d  f o r m e d  w a s  c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n  a n d  
w a s h e d  w i t h  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 3 x 5  c m 3 )  a n d  d i e t h y l  e t h e r  (10  c m 3 )  ( 0 . 3 1  g  y i e l d ) .
T h e  h y d r o i o d i d e  s a l t  ( 0 . 3 0  g )  w a s  t a k e n  i n  5 %  s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  ( 1 0  c m 3 )  f r o m  
w h i c h  i t  w a s  e x h a u s t i v e l y  e x t r a c t e d  i n t o  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 4  x 2 5  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  
e x t r a c t s  w e r e  c o m b i n e d  a n d  d r i e d  o v e r  s o d i u m  s u l f a t e ,  t h e n  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  b r i g h t  
y e l l o w  r e s i d u e  w h i c h  p r o v e d  o n l y  s p a r i n g l y  s o l u b l e  i n  m o s t  p o l a r  s o l v e n t s  ( 0.12  g ,  5 5 % ) ,  
m p  1 8 3 - 1 8 5 ° C ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m '1 3 4 0 0  b r  ( N H ) ,  1 6 2 9  ( 0 = 0 ) ,  1 5 9 1 ,  1 2 7 5 ,  1 1 7 7 ;  «5fc 
( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 4 8  ( 2 H ,  b r  e x  s ,  N A ), 1 . 6 0  ( 4 H ,  m ,  3 , 4 - C A ), 1 . 9 1  (2 H ,  b r  
m ,  2 - C A ) ,  2 . 7 8  ( 2 H ,  b r  m ,  5 - C A ) ,  4 . 2 8  ( 2 H ,  t, J  8, A r N C A ) ,  7 . 3 4  ( 2 H ,  d ,  J 9 ,  4 , 5 - H ) ,  
7 . 7 6  ( 2 H ,  d d ,  J  9  a n d  2 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 9  ( 2 H ,  d d ,  J  3 ,  1 , 8 - H ) ;  m / z  ( C l )  4 5 3  ( c l u s t e r ,  
[ M N H 4] + , 4 0 % ) ,  4 3 9  ( c l u s t e r ,  [ M H ] + , 1 0 0 % ) ;  H R M S  ( E S ^ )  4 3 6 . 9 8 6 7  ( [ M H ] + . 
C i s H i g A O E A  r e q u i r e s  4 3 6 . 9 8 6 4 ) .
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Europium (I I I ) sodium iV-(5-[l,4,7,7-tetra(carboxymethyl)-l,4,7-triazaheptyl]pentyI) 
-acridone Eu(109)
A  s o l u t i o n  o f  t h e  a m i n e  106 ( 7 5  m g ,  0 . 2 7  m m o l )  i n  a n h y d r o u s  D M F  ( 4  c m 3 )  w a s  a d d e d  
t o  a  m i x t u r e  o f  D T P A  b i s ( a n h y d r i d e )  ( 0 . 1 0 7  g ,  0 . 2 7  m m o l )  a n d  t r i e t h y l a m i n e  ( 0 . 1 4  g ,  5  
e q ,  1 . 3 5  m m o l )  i n  D M F  ( 5  c m 3 ) ,  u n d e r  a r g o n .  T h e  r e a c t i o n  w a s  s t i r r e d  o v e r n i g h t ,  t h e n  
t h e  m i x t u r e  w a s  e v a p o r a t e d  d o w n  t o  d r y n e s s  a n d  c a .  o n e  h a l f  o f  t h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  i n
e u r o p i u m ( I I I )  c h l o r i d e  h e x a h y d r a t e  ( 5 5  m g ,  0 . 1 5  m m o l )  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  s t i r r e d  
o v e r n i g h t .  T h e  p r e c i p i t a t e  t h a t  f o r m e d  d u r i n g  t h e  r e a c t i o n  w a s  f i l t e r e d  o f f  a n d  t h e  t i t l e  
c o m p o u n d  w a s  p r e c i p i t a t e d  o u t  o f  t h e  a q u e o u s  f i l t r a t e  w i t h  a c e t o n e .  T h e  s o l i d s  w e r e  
c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n ,  r e d i s s o l v e d  i n  a  m i n i m u m  v o l u m e  o f  w a t e r  a n d  r e p r e c i p i t a t e d  w i t h  
a c e t o n e  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  w h i t e  p o w d e r  w h i c h  s h o w e d  r e d ,  s o l i d  s t a t e  
l u m i n e s c e n c e  u n d e r  u l t r a v i o l e t  i l l u m i n a t i o n ,  ( 3 0  m g ,  2 7 % ) ,  m p  > 3 0 0 ° C ;  7 m a x  ( H 20 ) /  m n  
2 1 7  ( s /  d n r W o l ' W 1 7 5 0 0 ) ,  2 5 7  ( 1 8 0 0 0 ) ,  3 9 4  ( 2 7 0 0 ) ,  4 1 4  ( 2 7 0 0 ) ;  v ™ *  ( N u j o l ) /  c m '1 
3 3 6 6  b r  ( O H ) ,  1 6 0 3  b r  ( C = 0 ) ,  1 4 0 7 ,  1 0 9 4 ,  9 3 3 ;  < S ,  ( 3 0 0 M H z ;  D 20 )  - 1 5 . 7 5  ( b r  d ) ,  - 1 2 . 5 5  
( b r  d ) ,  - 9 . 4 6  ( b r  s ) ,  - 6 . 2 0  ( b r  d ) ,  - 3 . 0 4  ( b r  s ) ,  - 1 . 5 5  ( b r  s ) ,  0 - 1 0  ( v a r i o u s ) ,  1 2 . 6 7  ( b r  s ) ,  
2 3 . 5 8  ( b r  s )  a n d  2 9 . 6 9  ( b r  s ) ;  m / z  ( F A B )  8 5 0  ( [ M + N a f ,  6% ) ,  8 2 8  ( [ M H ] + , 5 ) ;  H R M S  
( E S + )  8 5 0 . 1 5 5 5  ( [ M + N a ] + . C 32H 37E u N a 2N 5 O i o  r e q u i r e s  8 5 0 . 1 5 4 8 ) .
Eu3+
0 . 1 M  s o d i u m  c a r b o n a t e  s o l u t i o n  ( 5  c m 3 ). T o  t h i s  w a s  a d d e d  a  s l i g h t  e x c e s s  o f
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2-(2-Bromoethoxy)tetrahydropyran 115 198
B r o m o e t h a n o l  114 ( 3 . 6 0  g ,  2 9  m m o l )  a n d / ? - t o l u e n e s u l p h o n i c  a c i d  ( 0 . 5 7  g ,  3  m m o l )  w e r e  
t a k e n  i n  d i o x a n e  ( 3 0  c m 3 )  s t i r r i n g  u n d e r  n i t r o g e n  t h e n  t h e  m i x t u r e  w a s  c o o l e d  i n  a  
m e t h a n o l - i c e  b a t h .  A  s o l u t i o n  o f  2 , 3 - d i h y d r o p y r a n  ( 1 2 . 6  g ,  0 . 1 5  m o l )  i n  d i o x a n e  ( 1 5  
c m 3 )  w a s  a d d e d  s l o w l y  d r o p w i s e  o v e r  3 0  m i n ,  m a i n t a i n i n g  t h e  t e m p e r a t u r e  b e l o w  0 ° C .  
T h e  s o l u t i o n  w a s  a l l o w e d  t o  s t i r  a t  0 ° C  f o r  a  f u r t h e r  2  h  t h e n  d i e t h y l  e t h e r  w a s  a d d e d  ( 3 0  
c m 3 )  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  w a s h e d  w i t h  s a t u r a t e d  s o d i u m  h y d r o g e n  c a r b o n a t e  s o l u t i o n  ( 3  
x  2 5  c m 3 ) ,  a n d  w a t e r  ( 1  x  2 5  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  p h a s e  w a s  d r i e d  o v e r  s o d i u m  s u l f a t e ,  
f i l t e r e d  a n d  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  p a l e  y e l l o w  o i l .  T h e  c r u d e  o i l  w a s  p u r i f i e d  b y  c o l u m n  
c h r o m a t o g r a p h y  o n  s i l i c a  u s i n g  d i c h l o r o m e t h a n e  a s  e l u e n t ,  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  
a  c o l o u r l e s s  o i l  ( 5 . 3 6  g ,  8 9 % )  ( C a l c u l a t e d  f o r  C y H n C k B r :  C ,  4 0 . 2 ;  H ,  6 . 3 .  F o u n d :  C ,  
4 0 . 4 ;  H ,  6 . 3 % ) ;  v ™ *  ( f i l m ) /  c m '1 2 9 4 4 ,  1 4 4 1 ,  1 3 5 2 ,  1 2 7 6 ,  1 2 0 2 ,  112 2  ( C O C ) ,  1 0 3 3 ;  4 ,  
( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4S i )  1 . 5 0 - 1 . 8 3  ( 6H ,  m ,  p y r a n - 3 , 4 , 5  3 . 5 1  ( 3 H ,  m ,  p y r a n - 6-
C  H 2 a n d  1 x  C H 2 0 ) ,  3 . 7 6  ( 1 H ,  m ,  1 x  C H 2 B t ),  3 . 8 8  ( 1 H ,  m ,  1  x  C / 6 0 ) ,  4 . 0 2  ( 1 H ,  m ,  1  x
C f f j B r )  a n d  4 . 6 8  ( 1 H ,  t, J3. 5 ,  p y r a n - 2 - C  H);( 7 5 M H z ;  C D C I 3)  1 9 . 5 ,  2 5 . 6 ,  3 0 . 7 ,  3 1 . 1 ,
6 2 . 5 ,  6 7 . 8  a n d  9 9 . 2 ;  m / z  ( E l )  2 0 9 /  2 0 7  ( M + , 1 0 :  1 0 % ) ,  1 0 9 /  1 0 7  ( [ M ] + - O T H P ,  3 0 :  3 0 ) ,  8 5  
( [ M ] + - B r C H 2C H 20 ,  8 0 ) .
iV-[2-(2,3,4,5-Tetrahydropyran-2-yloxy)ethyI]acridoiie 116
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A c r i d o n e  8 3  ( 0 . 4 9  g ,  2 . 5  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  a n h y d r o u s  D M F  ( 1 0  c m 3 )  s t i r r i n g  u n d e r  
n i t r o g e n  t o  w h i c h  w a s  a d d e d  s o d i u m  h y d r i d e  ( 6 0 %  d i s p e r s i o n  i n  m i n e r a l  o i l )  ( 1 . 1 0  g ,  2 . 8  
m m o l ) .  T h e  s l u r r y  w a s  l e f t  f o r  6  h  t o  g i v e  a  g r e e n  s o l u t i o n  t o  w h i c h  w a s  t h e n  a d d e d  t h e  
b r o m i d e  1 1 5  ( 1 . 0 5  g ,  5  m m o l ) .  T h e  s o l u t i o n  w a s  h e a t e d  a t  6 0 ° C  o v e r n i g h t  a n d  t h e  
r e a c t i o n  w a s  c h e c k e d  f o r  c o m p l e t i o n  b y  t i c  ( s i l i c a /  5 0 %  e t h y l  a c e t a t e  i n  
d i c h l o r o m e t h a n e ) .  W a t e r  ( 1 0  c m 3 )  w a s  a d d e d  t o  t h e  s o l u t i o n ,  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  
e x t r a c t e d  i n t o  d i e t h y l  e t h e r  ( 7 5  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  l a y e r  w a s  w a s h e d  w i t h  w a t e r  ( 5 0  c m 3 )  
f o l l o w e d  b y  b r i n e  ( 2 5  c m 3 )  a n d  f i n a l l y  w i t h  w a t e r  ( 2 5  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  l a y e r  w a s  d r i e d  
a n d  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  y e l l o w  o i l ,  w h i c h  w a s  t r i t u r a t e d  w i t h  p e t r o l e u m  e t h e r  ( 4 0 - 6 0 )  t o  
g i v e  a  y e l l o w  p o w d e r .  T h e  s o l i d s  w e r e  c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n  a n d  r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  
e t h a n o l  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  y e l l o w  n e e d l e s  ( 0 . 6 4  g ,  7 9 % ) ,  m p  1 0 7 - 1 0 9 ° C  ( f r o m  
E t O H )  ( F o u n d :  C ,  7 4 . 1 ;  H ,  6 . 6 ;  N ,  4 . 3 .  C 2 o H 2 i N 0 3  r e q u i r e s  C ,  7 4 . 3 ;  H ,  6 . 5 ;  N ,  4 . 3 % ) ;  
v max ( C H C l 3 ) / c m - '  3 4 1 5  b r ,  1 6 3 3  ( C O ) ,  1 5 9 9 ,  1 4 9 5 ,  1 0 3 4  ( C O C ) ;  <5k ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; 
M e 4 S i )  1 . 5 3 - 1 . 6 8  ( 6 H ,  m ,  3 , 4 , 5 - p y r - C H 2 ) ,  3 . 4 7  ( 1 H ,  m ,  1  x  O C H 2 ) ,  3 . 7 3  ( 1 H ,  m ,  1  x  
O C H 2 ) , 3 . 9 7  ( 1 H ,  m ,  1  x  6 - p y r - C  H 2 ),4 . 2 2  ( 1 H ,  m ,  1  x  6 - p y r - C f t ) ,  4 . 6 5  ( 3 H ,  m ,  A r N C f t  
a n d  2 - p y r - C / O ,  7 . 3 1  ( 2 H ,  t, J7. 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 6 6  ( 2 H ,  d ,  J  7 . 5 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 7 4  ( 2 H ,  t d ,  7 . 5  
a n d  1 . 5 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 8  ( 2 H ,  d d ,  J  8  a n d  1 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  *  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  1 9 . 4 ,  2 5 . 4 ,  
3 0 . 6 ,  4 6 . 1 ,  6 2 . 5 ,  6 4 . 5 ,  9 9 . 6 ,  1 1 5 . 2 ,  1 2 1 . 6 ,  1 2 2 . 6 ,  1 2 7 . 6 ,  1 2 8 . 0 ,  1 3 4 . 0 ,  1 4 2 . 4  a n d  1 7 8 . 2 ;  
m / z  ( C l )  3 2 4  ( [ M H ] + , 1 0 0 % ) .
A - ( 2 - B r o m o e t h y l ) a c r i d o n e  1 1 8
T h e  T H P  e t h e r  1 1 6  ( 0 . 6 5  g ,  2  m m o l )  w a s  t a k e n  w i t h  2  e q u i v a l e n t s  o f  c a r b o n  t e t r a b r o m i d e  
( 1 . 3 3  g ,  4  m m o l )  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  a c e t o n i t r i l e  ( 3 0  c m 3 )  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  s t i r r e d  a t
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r o o m  t e m p e r a t u r e  u n d e r  a r g o n .  A  s o l u t i o n  o f  t r i p h e n y l p h o s p h i n e  ( 1 . 0 5  g ,  2  e q ,  4  m m o l )  
i n  d r y  a c e t o n i t r i l e  ( 1 5  c m 3 )  w a s  a d d e d  d r o p w i s e  o v e r  3 0  m i n  t o  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e .  
A f t e r  1  h ,  a c e t o n e  ( 0 . 2 2  c m 3 , 2  e q ,  4  m m o l )  w a s  a d d e d  t o  t h e  s o l u t i o n  a n d  t h e  m i x t u r e  
w a s  l e f t  s t i r r i n g  u n d e r  a r g o n  o v e r n i g h t .  T h e  s o l v e n t  w a s  e v a p o r a t e d  u n d e r  r e d u c e d  
p r e s s u r e  t h e n  t h e  g r e e n  r e s i d u e  w a s  t a k e n  u p  i n  e t h y l  a c e t a t e  a n d  f i l t e r e d  t h r o u g h  a  t h i n  
l a y e r  o f  c e l i t e .  T h e  f i l t r a t e  w a s  e v a p o r a t e d  t h e n  t h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  u p  i n  a  s m a l l  
v o l u m e  o f  d i c h l o r o m e t h a n e  a n d  a p p l i e d  t o  a  s i l i c a  c h r o m a t o g r a p h y  c o l u m n .  T h e  p r o d u c t  
w a s  e l u t e d  u s i n g  d i c h l o r o m e t h a n e  w i t h  a n  e t h y l  a c e t a t e  g r a d i e n t  ( 0 - 2 5 %  e t h y l  a c e t a t e ) .  
A f t e r  r e c r y s t a l l i z a t i o n  f r o m  e t h a n o l ,  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  w a s  i s o l a t e d  a s  p a l e  y e l l o w  
n e e d l e s  ( 0 . 5 2 g ,  8 5 % ) ,  m p  1 6 9 - 1 7 0 ° C  ( f r o m  E t O H )  ( F o u n d :  C ,  5 9 . 2 ;  H ,  4 . 0 ;  N ,  4 . 5 .  
C i s H n N O B r  r e q u i r e s  C ,  5 9 . 6 ;  H ,  4 . 0 ;  N ,  4 . 6 % ) ;  ( E t O H ) /  n m  2 1 7  ( s /  d m 3 m o l ' W 1 
1 4 7 0 0 ) ,  2 5 4  ( 2 5 6 0 0 ) ,  3 8 0  ( 4 9 0 0 ) ,  3 9 7  ( 5 7 0 0 ) ;  V m a s  ( C H C l j ) /  c m ' 1 , 1 6 3 3  ( O O ) ,  1 6 0 1 ,  
1 4 9 3 ,  1 2 6 3 ,  1 1 7 8 ;  &  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4 S i )  3 . 7 1  ( 2 H ,  t, 8 . 5 ,  C f t B r ) ,  4 . 7 5  ( 2 H ,  t,
8 . 5 ,  N  C H 2 ),7 . 3 5  ( 2 H ,  t ,  J  7 . 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 4 9  ( 2 H ,  d ,  J  8 . 5 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 7 8  ( 2 H ,  t d ,  8  a n d
1 . 5 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 9  ( 2 H ,  d d , / 8  a n d  1 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  2 5 . 7 ,  4 7 . 4 ,  1 1 4 . 1 ,
1 2 2 . 1 ,  1 2 2 . 7 ,  1 2 8 . 4 ,  1 3 4 . 5 ,  1 4 1 . 5  a n d  1 7 8 . 0 ;  m / z  ( C l )  3 0 4 /  3 0 2  ( [ M H ] + , 1 0 0 :  1 0 0 % ) ,  2 2 4  
( [ M H ] + - B r ,  9 0 ) .
A t t e m p t e d  s y n t h e s i s  o f  N - ( 2 - [4,7,10-fm -(tert-Butoxycarbonylm ethyl)-l ,4,7,10- 
tetraazacyclododec-l-yl)ethyl] acridone 119
Experimental Section
T h e  h y d r o b r o m i d e  s a l t  o f  t h e  c y c l e n  t r i s ( e s t e r )  6 1  ( 0 . 4 7  g ,  0 . 7 9  m m o l )  w a s  t a k e n  i n
'y
f r e s h l y  d i s t i l l e d  a c e t o n i t r i l e  ( 1 0  c m ' )  w i t h  a  s t o i c h i o m e t r i c  q u a n t i t y  o f  p o t a s s i u m  
c a r b o n a t e  ( 0 . 2 3  g ,  2  e q ,  1 . 6 6  m m o l ) ,  a n d  w a s  h e a t e d  g e n t l y  u n d e r  a r g o n  f o r  3 0  m i n .  A  
s l i g h t  e x c e s s  o f  t h e  b r o m i d e  118 ( 0 . 2 5  g ,  0 . 8 3  m m o l )  t a k e n  i n  d r y  a c e t o n i t r i l e  ( 5  c m 3 )  w a s  
t h e n  a d d e d  d r o p w i s e  t o  t h e  s t i r r i n g  r e a c t i o n  m i x t u r e .  T h e  m i x t u r e  w a s  t h e n  r e f l u x e d  a n d  
m o n i t o r e d  b y  t i c  ( a l u m i n a /  5 %  m e t h a n o l  i n  d i c h l o r o m e t h a n e ) .  A f t e r  3 6  h ,  t i c  o f  t h e  
m i x t u r e  s t i l l  l o o k e d  v e r y  s i m i l a r  t o  t h a t  o f  t h e  s t a r t i n g  m a t e r i a l s  s o  a  p o r t i o n  o f  t h e  c r u d e  
m i x t u r e  w a s  r e m o v e d ,  e v a p o r a t e d  a n d  s t u d i e d  b y  ]H - N M R  s p e c t r o s c o p y .  T h e  a r o m a t i c  
r e s o n a n c e s  w e r e  c o n s i s t e n t  o f  a c r i d o n e ,  w h i l s t  a t  h i g h e r  f i e l d  t h e  e t h y l  s i g n a l s  h a d  
d i s a p p e a r e d  b u t  h a d  b e e n  r e p l a c e d  b y  v i n y l i c  p r o t o n  r e s o n a n c e s .  T h e  r e m a i n d e r  o f  t h e  
c r u d e  m i x t u r e  w a s  e v a p o r a t e d  t h e n  t a k e n  u p  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 1 5  c m 3 )  a n d  w a s h e d  
w i t h  s a t u r a t e d  s o d i u m  b i c a r b o n a t e  ( 2  x  1 0  c m 3 )  a n d  w a t e r  ( 1 0  c m 3 )  t h e n  d r i e d ,  f i l t e r e d  
a n d  e v a p o r a t e d .  T h e  r e s i d u e  w a s  t w i c e  r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  h o t  e t h a n o l  t o  y i e l d  N -  
Ethenylacridone 120 a s  b r i g h t  y e l l o w  n e e d l e s ;
120
( 0 . 1 7  g ,  9 2 % ) ,  m p  1 8 0 - 1 8 2 ° C  ( E t O H )  [ l i t . , 2 0 7  1 8 1 . 5 ° C  ( E t O H ) ] ;  v m a x  ( N u j o l ) /  c m ' 1 1 6 2 6 ,  
1 5 9 9 ,  1 3 6 1 ,  1 2 6 0 ,  1 1 7 0 ,  9 9 6  a n d  9 3 8  ( R C H = C H 2 ) ;  S g  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4 S i )  5 . 6 9  
( 1 H ,  d ,  Jtrans 1 5 . 0  , N C H = C 7 7 2 ) ,  6 . 0 3  ( 1 H ,  d ,  J ois 7 . 5 ,  N C H = C H 2 ) ,  6 . 7 1  ( 1 H ,  q ,  J  7 . 5 ,  
N C / / = C H 2 ) ,  7 . 2 8  ( 2 H ,  t d ,  J  7 . 5  a n d  1 . 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 6 2  ( 4 H ,  m ,  3 , 4 , 5 , 6 - H )  a n d  8 . 5 3  ( 2 H ,  
d d ,  J  8  a n d  1 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  1 1 6 . 5 ,  1 2 2 . 1 ,  1 2 2 . 2  ( C = C ) ,  1 2 3 . 1 ,  1 2 8 . 0 ,
1 3 2 . 6  ( C = C ) ,  1 3 3 . 8 ,  1 4 1 . 8  a n d  1 7 8 . 3 ;  m / z  ( C l )  2 2 2  ( [ M H ] + , 1 0 0 % ) .
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A -(2 - [l  ,4*74 0-tetraazacyc!ododecyl)ethyl] acridone 121
T o  c y c l e n  5 5  ( 0 . 4 5  g ,  2 . 6  m m o l )  i n  c h l o r o f o r m  ( 1 0  c m 3 )  s t i r r i n g  u n d e r  n i t r o g e n ,  w a s  
a d d e d  d r o p w i s e  a  s o l u t i o n  o f  A - ( 2 - b r o m o e t h y l ) a c r i d o n e  1 1 8  ( 0 . 4 0  g, 1 . 3  m m o l )  i n  
c h l o r o f o r m  ( 1 0  c m 3 ). T h e  s o l u t i o n  w a s  l e f t  s t i r r i n g  o v e r n i g h t  a n d  w a s  c h e c k e d  b y  t i c  
( s i l i c a /  3 %  a c e t o n e  i n  d i c h l o r o m e t h a n e )  f o r  t h e  d i s a p p e a r a n c e  o f  t h e  a l k y l a t i n g  a g e n t ,  
b e f o r e  t h e  s o l v e n t  w a s  e v a p o r a t e d .  T h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  u p  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 1 5  
c m  )  a n d  e x t r a c t e d  i n t o  1 0 %  h y d r o c h l o r i c  a c i d  ( 5  c m  ). T h e  a c i d i c  l a y e r  w a s  s e p a r a t e d  
a n d  b a s i f i e d  t o  p H  1 4  w i t h  s o d i u m  h y d r o x i d e  s o l u t i o n  t h e n  e x t r a c t e d  w i t h  
d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2  x 1 5  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  e x t r a c t s  w e r e  c o m b i n e d  a n d  b a c k w a s h e d  
w i t h  b r i n e  ( 1 0  c m 3 ) ,  b e f o r e  d r y i n g  a n d  e v a p o r a t i n g  t o  l e a v e  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  
y e l l o w  g u m  ( 0 . 3 6 g ,  6 9 % ) ;  v m  ( C H C 1 3 ) /  c m ' 1 , 3 3 7 3  b r  ( N H ) ,  1 6 3 3  ( C = 0 ) ,  1 5 9 9 ,  1 4 9 4 ,  
1 4 6 3 ,  1 2 9 1 ,  9 0 9 ;  S r  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4 S i )  2 . 6 4 -  2 . 8 4  ( 1 6 H ,  m ,  a z a  r i n g - C A ) ,  2 . 9 5  
( 2 H ,  t, J  8 ,  a z a - N C A - c h a i n ) ,  4 . 5 4  ( 2 H ,  t, J  8 ,  A r N C A ) ,  7 . 3 0  ( 2 H ,  t, J  7 . 5 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 5 5  
( 2 H ,  d ,  4 7 . 5 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 7 4  ( 2 H ,  t d ,  4 7 . 5  a n d  1 . 5 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 8  ( 2 H ,  d d ,  4 7 . 5  a n d  1 . 5 ,
1 , 8 - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  4 4 . 7 ,  4 5 . 4 ,  4 5 . 9 ,  4 7 . 0 ,  5 1 . 3 ,  5 2 . 8 ,  1 1 4 . 6 ,  1 2 1 . 6 ,  1 2 2 . 7 ,  1 2 8 . 2 ,
1 3 4 . 4 ,  1 4 1 . 9  a n d  1 7 8 . 1 ;  m / z  ( F A B )  4 0 6  ( [ M + N a ] + , 4 5 % ) ,  3 9 4  ( M H + , 1 0 0 ) .
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l-[2-(4,7,10~fm-(tert-Butoxyearbonylmethyl)-l,4,7,10-tetraazacyclododec-l- 
yl]ethyl)acridone 119
T h e  m o n o a l k y l a t e d  c y c l e n  121 ( 0 . 3 5  g ,  0 . 8 8  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  f r e s h l y  d i s t i l l e d  
a c e t o n i t r i l e  ( 2 5  c m 3 )  s t i r r i n g  u n d e r  a r g o n  t h e n  t o  t h e  s o l u t i o n  w a s  a d d e d  t r i e t h y l a m i n e  
( 0 . 4 0  g ,  4 . 5  e q ,  4  m m o l )  a n d  / e r t - b u t y l b r o m o a c e t a t e  ( 0 . 5 9  g ,  3 . 4  e q ,  3  m m o l ) .  T h e  
s o l u t i o n  w a s  r e f l u x e d  f o r  2 4  h  t h e n  t h e  s o l v e n t  w a s  r e m o v e d .  T h e  r e s i d u e  w a s  t a k e n  u p  
i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 2 0  c m 3 )  a n d  w a s h e d  w i t h  w a t e r  ( 3  x  1 0  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  l a y e r  w a s  
s e p a r a t e d ,  d r i e d  a n d  e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a n  o r a n g e - y e l l o w  f o a m  
( 0 . 5 5 g ,  8 4 % ) ;  v m a x  ( C H C 1 3 ) /  c m ' 1 2 9 0 0 ,  1 7 2 8  ( e s t e r  C = 0 ) ,  1 6 7 8  ( a r y l  C O ) ,  1 6 0 0 ,  1 3 7 1 ,  
1 1 5 5 ;  S a  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; M e 4 S i )  1 . 4 0 - 1 . 4 9  ( 2 7 H ,  m ,  t e r t - B u ) ,  3 . 1 2 - 3 . 6 6  ( 2 4 H ,  b r o a d ,  
a z a  r i n g - C H 2 , C H 2 C 0 2 , a z a - N C / / 2  c h a i n ) ,  4 . 8 4  ( 2 H ,  m ,  A r N C t f 2 ) ,  7 . 3 0  ( 2 H ,  t, J  7 . 5 ,  2 , 7 -  
H ) ,  7 . 6 8  ( 2 H ,  d ,  7 7 . 5 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 7 8  ( 2 H ,  t, 7 7 . 5 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 4  ( 2 H ,  d ,  7  8 ,  1 , 8 - H ) ;  
( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  2 8 . 1 ,  4 1 . 3 ,  5 0 . 9 ,  5 1 . 3 ,  5 1 . 9 ,  5 5 . 1 ,  5 5 . 8 ,  5 5 . 9 ,  5 6 . 0 ,  5 6 . 2 ,  1 1 4 . 4 ,  1 2 1 . 7 ,
1 2 2 . 8 ,  1 2 8 . 3 ,  1 3 4 . 5 ,  1 4 1 . 7 ,  1 6 9 . 4 ,  1 7 3 . 1  a n d  1 7 8 . 0 ;  m / z  ( C l )  7 3 7  ( M H + , 1 0 0 % ) ,  6 2 2  
( [ M H ] + - C H 2 C O B u t, 2 5 ) .
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AL(2-[4,7,10-/m-(Carboxyniethyl)-l,4,7,10-tetraazacydododec-l-yl)ethyl]acridone
122
T h e  e s t e r  119 ( 0 . 5 0  g ,  0 . 6 8  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  a  5 0 %  s o l u t i o n  o f  t r i f l u o r o a c e t i c  a c i d  ( 5  
c m 3 )  i n  d i c h l o r o m e t h a n e  ( 5  c m 3 )  a n d  w a s  s t i r r e d  o v e r n i g h t ,  w i t h  a  s e c o n d  p o r t i o n  o f  T F A
'y
( 2  c m  )  a d d e d  a f t e r  3  h .  T h e  s o l v e n t s  w e r e  r e m o v e d  u n d e r  r e d u c e d  p r e s s u r e  t h e n  f r e s h  
d i c h l o r o m e t h a n e  w a s  a d d e d  ( 2 x 5  c m 3 )  a n d  t w i c e  r e m o v e d .  M e t h a n o l  ( 3 x 5  c m 3 )  w a s  
a d d e d  a n d  t w i c e  e v a p o r a t e d ,  t h e n  d i e t h y l  e t h e r  w a s  a d d e d  t o  t h e  l a s t  m e t h a n o l i c  s o l u t i o n  
f o r m i n g  a  y e l l o w  p r e c i p i t a t e .  T h e  s o l i d s  w e r e  c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n  a n d  r e c r y s t a l l i z e d  
f r o m  h o t  m e t h a n o l  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  a  y e l l o w  p o w d e r  ( 0 . 1 6  g ,  4 0 % ) ,  m p  
1 7 8 - 1 8 0 ° C  ( f r o m  M e O H ) ;  X m a x  ( H 2 0 ) /  n m  2 1 6  ( e l  d m ’ m o l ' W 1 1 9 0 0 0 ) ,  2 5 7  ( 4 3 6 0 0 ) ,  
3 9 5  ( 6 5 0 0 ) ,  4 0 9  ( 6 5 0 0 ) ;  ( N u j o l ) /  c m ' 1 , 3 7 0 0  b r  ( N H ) ,  2 8 0 0  b r  ( O H ) ,  1 7 0 9  ( a c i d  
C = 0 ) ,  1 6 8 4  ( a r y l  C = 0 ) ,  1 6 1 3 ,  1 3 2 6 ,  1 2 1 7 ,  1 1 5 1 ;  ( 3 0 0 M H z ;  D 2 0 )  3 . 1 7  ( 1 8 H ,  b r ,  a z a
r i n g - C H 2 ,  a z a - N C / 6 ) ,  3 . 7 4  ( 2 H ,  b r ,  7 - C / 6 C 0 2 ) ,  3 . 8 0  ( 4 H ,  b r ,  4 , 1 0 - C / 6 C O 2 ) ,  4 . 3 7  ( 2 H ,  
b r  s ,  A r N C / 6 ) ,  7 . 1 3  ( 2 H ,  t ,  /  7 ,  2 , 7 - H ) ,  7 . 4 0  ( 2 H ,  d ,  J  8 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 6 4  ( 2 H ,  t, J  7 ,  3 , 6 - H )  
a n d 7 . 9 3  ( 2 H ,  d , / 7 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  <5fc ( 7 5 M H z ;  D 2 0 )  4 1 . 5 ,  4 0 . 8 ,  5 0 . 2 ,  5 0 . 9 ,  5 5 . 0 ,  5 5 . 1 ,  1 1 5 . 6 ,
1 2 1 . 2 ,  1 2 2 . 9 ,  1 2 7 . 1 ,  1 3 6 . 0 ,  1 4 1 . 3 ,  1 7 3 . 0  a n d  1 7 9 . 1 ;  m / z  ( F A B )  5 9 0  ( [ M + N a ] + , 1 0 0 % ) ,  
5 6 8  ( [ M H ] + , 3 5 ) ;  H R M S  ( E S 4 )  5 6 8 . 2 7 7 4  ( [ M H ] + . C m H s j N s O t  r e q u i r e s  5 6 8 . 2 7 7 1 ) .
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Europiurn(TII) A-(5-[4,7>10”/n5-(carboxymethyl)-l,4,7910-tetraazacyclododec-l- 
yl]ethyl)acridone Eu(123)
O
T h e  a c i d  1 2 2  ( 5 0  m g ,  0 . 0 9  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  m e t h a n o l  ( 2 . 5  c m 3 )  a n d  t o  t h e  s t i r r i n g  
s o l u t i o n  w a s  a d d e d  a  s o l u t i o n  o f  EUCI3 .6 H2O ( 3 2  m g ,  1  e q )  i n  m e t h a n o l  ( 1 . 5  c m 3 ). T h e  
r e a c t i o n  w a s  s t i r r e d  o v e r n i g h t  w i t h  h e a t i n g  a t  5 0 ° C  a n d  w a s  t h e n  c o n c e n t r a t e d .  D i e t h y l  
e t h e r  w a s  a d d e d  d r o p w i s e  t o  t h e  r e s i d u e  u n t i l  a  s l i g h t  c l o u d i n g  o f  t h e  s o l u t i o n  b e g a n ;  t h e  
s o l u t i o n  w a s  t h e n  l e f t  i n  a n  e t h e r  a t m o s p h e r e  o v e r n i g h t  t o  e f f e c t  c r y s t a l l i z a t i o n .  T h e  
p r e c i p i t a t e  w a s  f i l t e r e d  t h e n  w a s h e d  w i t h  e t h e r  a n d  d r i e d  t h o r o u g h l y  t o  g i v e  t h e  t i t l e  
c o m p o u n d  a s  a  y e l l o w  s o l i d  ( 3 7  m g ,  5 8 % ) ,  m p > 3 0 0 ° C ;  A.max (H2O)/ n m  2 5 7  (s/ d m 3 m o f  
W 1 4 5 0 0 0 ) ,  3 9 4  ( 6 8 0 0 ) ,  4 0 9  ( 6 7 0 0 ) ;  v ^  ( N u j o l ) /  c m ' 1 3 3 5 2  b r  (OH), 1 6 1 1  ( C = 0 ) ,  
1 5 9 2  ( C = 0 ) ,  1 2 9 0 ,  1 2 6 7 ,  1 1 8 2 ;  m / z  ( E S )  7 1 8 /  7 1 6  ( [ M H ] + , 1 0 0 /  9 0 % ) ;  H R M S  ( E S + )  
7 1 8 . 1 7 4 8  ( [ M H ] + . C 2 9 H 3 5 N 5 0 7 E u  r e q u i r e s  7 1 8 . 1 7 4 9 ) .
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2,7-Dibromo-/V-[2-(2,3,4,5-tetrahydropyran-2-yIoxy)ethyl]acridone 124
2 , 7 - D i b r o m o a c r i d o n e  8 4  ( 0 . 4 9  g ,  2 . 5  m m o l )  w a s  t a k e n  i n  a n h y d r o u s  D M F  ( 1 0  c m 3 )  
s t i r r i n g  u n d e r  n i t r o g e n ,  a n d  s o d i u m  h y d r i d e  ( 6 0 %  d i s p e r s i o n  i n  m i n e r a l  o i l )  ( 1 . 1 0  g ,  2 . 8  
m m o l )  w a s  a d d e d .  T h e  s l u r r y  w a s  l e f t  f o r  6  h  t o  g i v e  a  g r e e n  s o l u t i o n  t h e n  t o  t h i s  w a s  
a d d e d  t h e  t h p - b r o m i d e  1 1 5  ( 1 . 0 5  g ,  5  m m o l ) .  T h e  s o l u t i o n  w a s  h e a t e d  a t  6 0 ° C  o v e r n i g h t ,  
a n d  t h e  r e a c t i o n  w a s  c h e c k e d  f o r  c o m p l e t i o n  b y  t i c  ( s i l i c a  p l a t e s /  5 0 %  e t h y l  a c e t a t e  i n  
d i c h l o r o m e t h a n e ) .  W a t e r  ( 1 0  c m 3 )  w a s  a d d e d  t o  t h e  s o l u t i o n  t h e n  t h e  m i x t u r e  w a s  
e x t r a c t e d  i n t o  d i e t h y l  e t h e r  ( 7 5  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  l a y e r  w a s  w a s h e d  w i t h  w a t e r  ( 5 0  c m 3 )  
t h e n  b r i n e  ( 2 5  c m 3 )  a n d  f i n a l l y  w i t h  w a t e r  ( 2 5  c m 3 ). T h e  o r g a n i c  l a y e r  w a s  d r i e d  a n d  
e v a p o r a t e d  t o  l e a v e  a  y e l l o w  o i l ,  w h i c h  w a s  t r i t u r a t e d  w i t h  p e t r o l e u m  e t h e r  ( 4 0 - 6 0 )  t o  
g i v e  a  y e l l o w  s o l i d .  T h e  s o l i d s  w e r e  c o l l e c t e d  b y  f i l t r a t i o n  a n d  r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  
e t h a n o l  t o  y i e l d  t h e  t i t l e  c o m p o u n d  a s  y e l l o w  n e e d l e s  ( 0 . 6 4 g ,  7 9 % ) ,  m p  1 6 5 - 1 6 7 ° C  ( f r o m  
E t O H )  ( F o u n d :  C ,  4 9 . 7 ;  H ,  3 . 9 ;  N ,  2 . 9 .  C 2 o H i 9 N 0 3 B r 2  r e q u i r e s  C ,  4 9 . 9 ;  H ,  4 . 0 ;  N ,  2 . 9 % ) ;  
V m a x  ( N u j o l ) /  c m ' 1 1 6 2 9  ( 0 = 0 ) ,  1 5 9 0 ,  1 2 7 8 ,  1 1 2 3 ,  1 0 3 2  ( C O C ) ;  ( 3 0 0 M H z ;  C D C 1 3 ; 
M e 4 S i )  1 . 4 9 - 1 . 6 5  ( 6 H ,  m ,  3 , 4 , 5 - p y r - C W 2 ), 3 . 4 5  ( 1 H ,  m ,  1 x  6 - p y r - C H ) ,  3 . 7 1  ( 1 H ,  m ,  1 x  
6 - p y r - C H ) ,  3 . 9 4  ( 1 H ,  m ,  1  x  O C H 2 ) ,  4 . 1 9  ( 1 H ,  m ,  1  x  O C H 2 ) ,  4 . 5 9  ( 3 H ,  s ,  A t N C H 2  a n d
2 - p y r - C H ) ,  7 . 5 3  ( 2 H ,  d ,  J  9 ,  4 , 5 - H ) ,  7 . 7 6  ( 2 H ,  d d ,  J  9  a n d  2 . 5 ,  3 , 6 - H )  a n d  8 . 5 7  ( 2 H ,  d ,  J
2 . 5 ,  1 , 8 - H ) ;  S c  ( 7 5 M H z ;  C D C 1 3 )  1 9 . 3 ,  2 5 . 5 ,  3 0 . 7 ,  4 6 . 9 ,  6 2 . 8 ,  6 4 . 8 ,  9 9 . 8 ,  1 1 5 . 6 ,  1 1 7 . 8 ,
1 2 3 . 9 ,  1 3 0 . 4 ,  1 3 7 . 1  a n d  1 4 1 . 2 ;  m / z  ( E l )  4 8 3 /  4 8 1 /  4 7 9  ( M + , 2 5 :  5 0 :  2 5 % ) ,  3 9 9 /  3 9 7 /  3 9 5  
( [ M H f - p y r a i i ,  1 5 :  3 0 :  1 5 ) ,  3 6 8 /  3 6 6 /  3 6 4  ( [ M H ] + - C H 2 O p y r a n ,  5 0 :  1 0 0 :  5 0 ) ,  3 6 9 /  3 6 7 /  
3 6 5  ( [ 2 , 7 - d i b r o m o a c r i d o n e C H 2 ] + , 4 0 :  8 0 :  4 0 ) .
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